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第 15 回 AAM A SRA cH 


昭和 31 年 7 月 15 日 及び 16 日 札幌 市 真駒内 に お いて 


Proceedings of 15th General Meeting of the Japanese Cancer Association 


Held on July 15 and 16, 1956 at Makomanai, Sapporo. 


武田 BS (AR): 第 15 回 日 本 癌 学会 総会 が 当 札 幌 市 に 開催 され る に 当り , 会 長 と し て 開会 の ご あい 
を 申し 上 げ る こと は 私 の 光栄 と する と ころ で あり ます 。 

昨年 本 学会 幹事 会 に お いて 札幌 市 の 次 期 総会 の 開催 が 決定 され まし た 折 に は , 従来 本 学会 が 東京 大 阪 問 

以外 に 開催 され な か っ た 関係 も あり また と くに 北辺 の 地 で も あり ます た め に 会 場 の 問題 や 出題 者 出席 者 


ご っ 


の 数 な ど に つい て 心配 致し まし た が , 自衛 隊 の 御 好 意 に よっ て この 広大 な 会 場 施設 が 貸 写 され , 全国 各地 


& 


か ら の 有力 な 瘍 研究 者 各位 が も れ な く 御 来 会 下さ れ , 盛会 な 本 学会 を 持ち 得る こと は まこ と に 御 同 摩 に た 
ATURE Ch” ETF. 

当 札 幌 市 は 明治 以来 の 開拓 に か か り 文 化 的 に も 高い と は 申し 得 ま せん が わが 北海 道 大 学 は 今秋 開基 80 年 
を 祝 5 永い 歴史 を 有 し 北方 文化 開発 の 大 半 を 担っ て いる わけ で あり ます 。 

こと に 日 本 の 癌 研究 に 輝 し い 金 字 塔 を 打ち た て その 業績 は 永く 世界 の 歴史 に も 残る べき 山 極 , NAHE 


の 市 川 教授 は この 北大 の 卒業 生 で あり , また 北大 の 教授 で あら れ ま し た 。 その 足跡 





が 北海 道 に 輩出 し つつ ある こと は ゆえ な きこ と と で は な いと 思う の で あり ます 。 こ 
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の ゆか り の 地 で 本 学会 総会 の 開催 され ます こと は ま 
告 か ら こ の 先 人 に 勝る すぐ れ た 業績 が 生れ 出る こと を 期待 する わけ で あり ます 

本 学会 は 故 長 与 教授 の 創設 以来 年 々 盛大 と な りつ つ あ り ま す が , 今回 は 出題 280, これ に シン ポジ ウム 
を 加え て 約 300 題 の 多き に 達し 空前 の 盛況 で あり ます 。 会 場 と 時 間 の 関係 で 多数 の 演説 希望 者 を 示説 に ま 
わ さ ざ る を 得 な い 有 様 と な り ま し た 。 深く お わび 致し ます 。 

その 内 容 を 拝見 致し ます と きわ め て 多 方 面 に わた り い ずれ も 価値 多き 報告 で も やり まし て , 本 年 度 の アト 

シ チ ッ クシ チイ に お いて 開催 され まし た 第 47 回 アメ リカ 閣 学 会 272 題 の 研究 発表 と , その 研究 範囲 お 

よび 内 容 に お いて きわ め て 類似 し て いる こと は 興味 の ある 事実 で も あり ます 。 この こと は と り も 直さ ず わ が 
国 の 癌 研究 が きわ め て 高い レベ ル を 保っ て いる こと を 示す も の と 考え られ , と ぼ し い 研 究 費 に か か わら ず 
常に 高い 水準 の 研究 を 持続 し て お られ る 各位 の 御 努 力 に 深 甚 の 敬意 を 表す る も の で あり ます 。 

特に 今回 は 近 時 時 代 の 脚光 を あび て 参り まし た 「 癌 の 化学 療法 」 に つい て 半日 を 費 し て シン ポジ ウム を 
行う こと に 致し まし た 。 匠 界 の 権威 者 各位 の これ に 関す る 発表 は 学会 の 華 と いう べく , 多大 の 期待 が も た 


れる 次 第 で あり ます 。 
学会 内 容 の 充実 発展 と と も に 学会 自体 の 構成 も 考慮 さる べき で あり まし て , 年 々 増加 し つつ ある AAO 
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的 な 運営 を 行う べく , 幹事 会 の 手 で 改組 案 を 立案 中 で あり ます 。 

伝染 性 疾患 の 対策 が ほぼ 見 通し を 得 た 今日 憶 5 に 癌 こそ は 実に 人 類 の 最大 の 敵 で あり ます 。 これ に 関す 
る 研究 , 対策 は 医学 界 の 中 心 課題 と な りつ つ あ り ま す 。 すぐ れ た 研究 は 次 々 と 世界 に 発表 され , 有力 な 対 
策 は 次 第 に 実施 され つつ あり ます 。 し か し な お 不幸 に し て 未だ 研究 は 韻 の 核心 を つく に いた ら ず 癌 は ます 
ます 増加 の 傾向 に あり ます 。 光栄 ある 冶 研 究 の 先輩 を ふつ わが 国 韻 研 究 者 各位 の さら に 一 段 の 御 奮 起 を 希 
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こと に 来年 は 汎 太平 洋 の 「 癒 化学 療法 | の シン ポジ ウム が 東京 で 行わ れる こと に な っ て お り , 近い 将来 
に 日 本 に 国際 癌 学会 が 開催 され る 見 通し が 出 て 参り まし た 。 これ ら の 国際 会 議 を 通し て 日 本 韻 学 会 員 の す 


ぐれ た 成果 が ひろ く 世 界 に 拡 り , 人 類 最 大 の 敵 で ある 冶 の 朴 滅 の 一 日 も 早 か ら ん こと を 希 う も の で あり ま 


i 


> BEHAN» ae 
I 開会 の あい さ つ を 終り ます 。 
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I. 生 化 学 Biochemistry 


1. AD EIER © filet t Ct 
馬場 恒男 , 松本 昭三 , 田中 良 , 太田 邦夫 ( 韻 研 究 所 , 東京 医 歯 大 病理 ) 
Glycolytic Metabolism of the Human Carcinoma in situ. 


TSUNEO BABA, SHOZO MATSUMOTO, MAKOTO 
TANAKA, KUNIO OOTA 


VER OBEREN NZ OU» Tit, Warburg 以来 , 数 多 の 業績 が ある 。 人 の Ca. in situ に 
つい て は Limburg-Uhlmann の 業績 か ある が その 検索 に は , 不満 足 の 点 も か な り 多 い 。 わ 
れ わ れ は Warburg 装置 に , 元 小 型 の 容器 を 用 い (Ve 平均 3.2ml, VF=1mj), 混 潤 重量 
5mg 一 15mg の 材料 に つい て 十分 に 測定 し 得る ご と く 工 夫 し , 検体 組織 は 測定 後 , 凍結 乾燥 
(Coz-Ns 型 ) に よっ て 乾燥 重量 の 算定 と 。 連続 切片 に よる 組織 検索 に 供し た 。 こ れ に よっ て 上 
EEA ORR Re HET SIC, 浸潤 冶 に 一 致す る こと を 知っ た 。( 交 部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





2. 各種 抗 癌 性 物質 の 腹水 風 坦 細胞 の 呼吸 な ら O 
解 糖 作用 に 及ぼ す 影 響 
海老 名 敏明 , 黒須 守 二 (東北 大 学 抗 酸 菌 病 研究 所 ) 
Effect of Anti-tumor Compounds on the Respiration and 


Glycolysis of Ascites Tumor Cells. 
TOSHIAKI EBINA, MORIJI KUROSU 


»hbniHHa, =-7) » ek, 展 腹 水 肝 意 等 自由 腹水 癌 細胞 を 用 い 。 ワ ー ル ブル グ 
氏 検 圧 装 置 に より , 各種 既知 拓 癌 性 物質 の 腫瘍 細胞 の 呼吸 並び に 解 積 作 用 に お よ ぼ す 影 響 を 検 
し , さら に 本 法 を 未知 物質 の 市 韻 作 用 を 予知 する 一 種 の Screening Test と し て 応用 し 知見 
を 得 た の で 報告 する 。 

RAE: 材料 は 純 培 養 状 態 の 腹水 腫瘍 を 有する 動物 を 殺し 腹水 を 採り 生理 的 食 壇 水 で 稀 
釈 し 。1000 MRS 分 遠心 し , 血液 を 分 離し , 0.2 cc に 含む 細胞 が 乾燥 重量 で 4~10 mg 程度 
に な る よう 生理 食塩 水 で 再 浮 渡し , 各 容 器 に 0.2cc 宛 入 れ さ ら に pH 7.4 こせ る Krebs- 
Ringer-Solution また は 抗 閣 物質 を 混和 せる Krebs-Ringer-Solution を 加え , 酸素 摂取 測 
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KOH 0.2 cc An, 
HMB 5 % 
0.28 入れ , HMB 5 
> PERLORNISTRERENR.- 


各 腹 水腫 間 


2 CO。 を 含む 窒素 
* 部 を 70°C 1 


+. 


Ic 


回 と 








&] 2 WE OS 1 PR BE FH BC 


( 1 時 間 平 均 か 


各種 腹水 癌 の 呼 


Rife BS 
2 CO。 を 含む 酸素 を 満 し , BABE RUE 


細胞 の 1 時 間 値 の 呼吸 なら びに 解 糖 係数 を 表 1 に ボ す が , 





酸素 中 解 精 作用 に は 新法 を 用 い , 
こ は Ringer 100cc CH 
1 分 聞 120 


で 満 し , 


恒温 
時 間 乾 燥 し 


Hinz 37.5°C, Heels 
乾燥 重量 を 測っ た 。 

各 腫 瘍 と 
も 概ね 近似 値 を 示す が , 肝癌 の QM 


は 吉田 肉腫 に 比 し 25% 高 値 を 示し 








Q | | 0, | N se 
_Tumor ーーー | 0, | QM | aM 。 各 腫瘍 細胞 と も 解 糖 作用 に より 高 
| | = | 
Yoskide- rue | 6.1 | 19.5 | 1.3 度 の エネ ルギー 摂取 を し て いる こと が 
Ehrlich-Ascites- | 63 | 99.9 | 37.0 
Carcinoma の a | aa Sot, KI CRM 9 種 お 
Rat-Ascites-Hepatoma 6.6 21.0 39.2 


よび 未知 物質 4 FEO 1000 ?/cc に お け 





る 腫瘍 細胞 の 呼吸 な ら び に 解 糖 作用 に お よ ぼ す 


it 
v4 






物質 の 腹水 腫 閣 細 胞 の 呼吸 並び に 解 糖 作 朋 


Hinz 
DR 


THREAT, Haan AonN, Nitromin 


1 に 対す る 抑制 


(1007/cc 13h-2h 平均 値 ) 














Tumor | Yoshida Sarcoma | Ehrlich-Carcinoma Rat-Ascites-Hepatoma 
Resp こ 
& gly Zr , |Anaero- — hao eco. | iso 2 MSEROe 
colysis | ©, | Asrobe.| be. we“ Acrobe. | Ibe. | Aarobe. 
Compound Uptake | | Gly | Uptake | era Gly- Upitke J 
i | colysis | colysis | colysis | coiysis | colysis | で colysis 
M ethyl bie ( て 8- chloro- | M | PORT, | a | | | | we: 
ethyl) amine-N-oxide- | 56.4% | | ee | 70 beg | ji bas | a FF | tes ah au | 52.19% 
hydrochloride Are | | こ | の まこ | ae m | 
oe oe + + | 4H ae | ee ee ee, Se De. 
reinen inten 24.0% | 49.7% | 50.3% | 65.3% | 100.0% | 79.9% | 67.6% | 63.8% | 68.4% 
| | 
R FEN | 0 0 | A ae 0 + + 
SS | 16.2% | | 3.8% 3.7% | 10.7% | 15.1% 1.0% | 31.3% | 39.2% 
3-bis Cg-chloroethy1) | | | | 
aminomethyl-4-metho- | + | 4 | + | 4 + + 
xymethyl-5-hydrox-6- | 46.3% | 42.1% 32.0% | 53.8% 31.6% 35.5% 
methylpyridine (SK1424) | | | | | | | | 
Aminopterin | | | | 58.2% | の 
| 
| | | | 
A-methopterin | | | | Mg | 11. 6 
| | | | | 
1.9-Dimethane sul- Pe ak a 0 # | o 
fonyloxy-nonane | 55.8% | | 0.0% | 92.5% | | 6.0% 83.4% | 0.0% 
| | | | | 
| | | | | | & 
; ba in + 0 | 0 0 | | 0 | = 
o-Mercaptepurine | 17% | 00% | 0.0% | 0.0% | 8.5% | 0.0% 18.5% 
| | | 
Triethylen-thiophos- | + | | 0 | | | + 0 10) 
phoramide(thio TEPA) | 19.2% | 6.4% | | | 15.5% 9.5% | 5.59% 
e-Naphthylallylamine | 44 | | # に 
(EH 71) | 69.4% | | 91.0% | 1. 抑制 度 
| ら = ン ら の の ・・・…・ 
ß-Naphthylallylamine | #4 | |} + | 096 10% 0 
CEH 70) | 78.0% | | 52.0% | 119% — 2022…… 4 
au (len we N 2196 ~ 40%... + 
ee a | ai | | 32.1% BED 7 
iazoli (E ) | 48.19% 32.1% | 61% 80 完 …… + 
6-Allylamidoquinoline | tt | + | 812 m em HH 
CEH 101) | 64.6% | 49.5% | te 4 # 
| | 2. EH 遠藤 英夫 氏 合 成 番号 
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は 各 腫 瘍 細胞 の 両 作 用 を 概ね 5022 以上 に 抑制 し 非常 に 強い 影響 を 認め る 。 

Sarkomycin は 前 者 同様 各 細 胞 の 両 作用 に 概ね 50% 以上 の 影響 を 与え , と も に 高度 の 抑制 
度 を 示 し た 。 

8-Azaguanine は 育 肝 冶 の 解 糖 作 用 を 30 22 程度 抑制 し か な り 影響 を 与え た 他 は 15 2 程度 
以上 の 変化 な く 著 し い 抑制 を 示さ な か っ た 。 

3-Bis (ß-chlorethyl) aminomethyl-4-methoxymethyl-5-hydroxy-6-methylpyridine 
(SK 1424) TAI D RRSR BER 75 bb OC ARERSK REEF 2 40% 以上 に 抑制 し か な り 強 い 
抑制 を 示す 。 

Aminopterin は エー ルリ ッ セ ヒ 靖 細胞 の 酸素 摂取 な ら び に 無 酸 素 中 解 糖 作用 に 対し 約 4022 以 
上 の 影響 を 与え 強い 阻 旭 作 用 を 示し た 。 

A-Methopterin は 同じ く エ ー ル リッ と 交 の 両 作用 に それ ぞ れ 22.7%, 11.522 の 抑制 を 示し 
或 程 度 の 抑制 作用 を 示 し た 。 

1,9-Dimethane-sulfonyloxy-nonane は 各 腫 瘍 細胞 の 酸素 摂取 を 著しく 阻 旭 し 解 糖 作用 に 
は 全く 影響 を 見 ず , 他 の 抑制 作用 の 強い 制 癌 物質 に 較べ は な は だ 異 る 作用 の ある こと を 知っ た 。 

6-Mercaptopurine (ij#f# L#é<, Suspension の 状態 で 影響 を 見 た が 各 細 胞 に 対 し ほ と 
ん と 影響 を 見 な か っ た 。 

Triethylen-thiophosphoramidesitGHABs LURAMICN L, 前 者 同様 ほとん ど と 影響 
を 見 な か っ た 。 


以上 は 既知 物質 より の 成績 で ある が , われ われ は 酸素 摂取 な ら び に 解 糖 作用 を 強く 抑制 する 


- も の の 中 に 制 問 作 用 の 強い も の が ある の で は な いか と い 5 考え の 下 に , われ われ の 研究 所 の 哨 


藤 英 夫 氏 の 合成 し た 物質 16 種 に 同様 の 方 法 を 試み , FEAEOBSRBER Zs b OIC ARREARS 
強い 抑制 度 を 示す 4 種 を 認め た 。 す な わ ち 表 』 の 如く a-Naphthyl-allylamine は 酸素 摂取 を 
69.495 CH) 抑制 し , 無 酸素 中 解 糖 作 用 を 9122 CH) 抑制 し , た Naphthylallylamine は 両者 
を それ そ ぞ それ 78.0% (4), 52.0% (4+) BER$L, Allylimido-thiobiazoline は それ ぞ れ 48.1% 


で 


(+h), 32.123 (+) BHFEL, 6-Allylamidoquinoline は それ ぞ れ 64.6% (4+), 49.5% (4) BE 
HL, それ ぞ れ 強い 抑制 度 あ る こと を 認め た 。 こ れ ら 物質 を 含め て 境 藤 等 は 制 癌 突 験 を 試み 本 
学会 38 番 に 発表 し て いる が 以上 の 4 種 は いずれ も 或 程 度 の 制 癌 作用 を 有 し , 特に Allylimido- 
thiobiazoline は 高度 の 制 癌 作用 が ある こと を 認め て いる 。 
われ われ は 既知 拓 冶 物 の 内 Nitromin, Sarkomycin, Azan, SK 1424, A-Methopterin, 
1.9-Dimethane sulfonyloxy-nonane, 6-Mercaptopurin を 用 い エ ー ル リッ ヒ 冶 に 対す る 制 
癌 実験 を 行っ た 。 す な わ ち 各 群 10 匹 宛 の 208 前 後 の マ ウス に 生理 食塩 水 に 浮 渡 せる エー ルリ 
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ヶ tk 300 ZI 各種 制 冶 物 質 の テー ルリ ッ ヒ 冶 に 対す る 制 瘍 実験 





























BN Sce を 者 部 ーー 
ズ ナ j “= | * UA 数 et | = 量 
皮 トト に 注射 し , 翌 5.7 | 
Nitromin 50 mg/kg 連続 8 日 腹腔 内 10 2 = 0.71 
日 より 薬物 を 投 ff 4 | 5 g/kg 連続 2 日 。。。 5.3 た 
Sarkomycin 1 g/kg Ws 日 腹腔 内 10 7 = 1.76 
12:3 週間 後 動物 を | 
2 UGB と ears 7 0.5 g/kg ee: 19.1 
u Bi 8-Azaguanine 0.1 g/kg TH AS RE PY 10 2 a" 2. 38 
本 BAHT 
BEL , HE 1. を SK-1424 5 mg/kg 連続 10 日 腹腔 内 10 10 
測り 表 中 の 示す 成  A-Methopterin | 0.5 mg/kg 連続 10 日 障 腔 内 | 10 2 zus 3.46 
423,75 +- NTi " 1,9-Dimethane er / Ye 13.0 
mathe, I | s 連続 10 日 腹 遇 
CR を fF Nitro sulfonyloxy-nonane 50 mg/kg ib#tl0F Beats a0 : 7 Le 
min, Sarko 6-Mercaptopurine 30 mg/kg W10R ea ws 10 2 — | 1:83 
mycin (Si Control 10 0 27.8 | zn 
1 | 
験 で も 強い 制 商 作 


用 を 認め た 
RB: われ われ は 既知 抗 凛 性 物質 な ら び に 未知 物質 に つい て 腹水 腫瘍 細胞 の 呼吸 な ら び に 





\ 糖 作用 に 対す る 影響 を 検 し 次 の こと を 知っ た 。 1) 各 物 質 は 吉田 肉腫 , エー ルリ ッ ヒ 活 , R 
腹水 肝癌 , 各 腫 瘍 細胞 に 対し ほぼ 同様 の 作用 傾向 を 有する 。 2) Nitromin, Sarkomycin, 
SK 1424, Aminopterin は 両 作用 に 著しい 阻 如 を 示す 。 3) A-Methopterin (SBE 
旭 を 示す 。 4) Azan, 6-Mercaptopurin, Thio TEPA は 影響 度 少な い 。 5) 1,9-Dime- 
thanesulfonyloxy-nonane は 呼吸 作用 この スス 極度 の 阻 得 を 示す 。6) Allylamine, 3-Naph- 
thylallylamine, Allylimidothisbiazoline, 6-Allylamido-quinoline は 両 作用 を 強く 抑制 し 
7) 本 法 は 制 癌 物質 探知 の 一 種 の Screeming-Test と し て 応用 し 得る る の と 思わ れる 。 


7 こ 。 
Mt 講 

EH BE: In vitro で アミ ノ フ プ テリ ン ょ 代謝 括 抗 物質 が 1~2 時 間 の よう な 短 時間 の 実験 で 解 糖 阻 

害 を 示す と いう の は 理解 し 難い Ds on され ま すか 


> の 


黒須 守 二 : Aminopterin は 楽 を 混入 し て か ら 第 1 回 の 読 久 を 取る の に 約 1 時 間 要 し て いる 。 
塚田 英之 : 御 話し の 酸素 吸収 は 内 部 呼吸 と 思い ます 。 内 部 呼吸 は その Qo, 値 が 同じ で も , 組織 の 種類 
発育 の 過程 , MA ょ っ て その 質 的 内 容 が 異 る こと が 多い ee 演者 の 場 


BOA BIER DF 容 は いか な る も の で すか 。 抗癌剤 に よっ て 内 部 呼吸 の Qo, 値 に 減少 が な く て も る , MB 














i い と 
この 方 法 で は 核酸 代謝 は 見 られ な い の で 一 番手 取り 早い 方 法 を 試み た 。 














3. BHO LUNMEBTBIET Estrogen の 影響 
品川 信良 , 川崎 安行 , 成田 俊策 


Direct Influence of Estrogen on Tissue Respiration and 
Glycolysis of Cervix Cancer in vitro 
SHINRYO SHINAGAWA, YASUYUKI KAWASAKI 
AND SHUNSAKU NARITA 


(From the Department of Obstetrics and Gynecology, Faculty of 
Medicine, Hirosaki University) 


We studied the direct influence of estrogen on tissue respiration as well as on 
aerobic and anaerobic glycolysis of surviving slices of human cervix cancer 
manometrically 2» vitro. 

Materials and Methods: In our experiments we utilized eleven examples of 
cervix cancer tissue, five of normal cervical and vaginal epithelium, two of gastric 
cancer and one of normal gastric mucosa, all of which were obtained in our 
University Hospital. These examples were surgically removed and then imme- 
diately immersed in Ringer’s solution of 37°C and taken to the laboratory. 
From these tissues we made slices of 0.2 to 0.3mm in thickness, and after all 
traces of blood were removed by washing in Ringer’s solution of 37°C, these 
slices were used in our experiments; the dry weights of these slices varied from 
0.5 to 1.5 mg. From the time of the surgical removal and until commencing the 
measurement of respiration and glycolysis, a period of 60 minutes had elapsed. 

As a medium a glucose-Ringer-bicarbonate solution containing 0.2% glucose 
was utilized ; for measurement of tissue respiration and aerobic glycolysis the 
gaseous phase was filled with oxygen with 522 carbon dioxide, and for measure- 
ment of anaerobic glycolysis was filled with nitrogen with 5 % carbon dioxide. 
Estradiol or estrone was added to medium to produce the concentration of 0.1 
gamma ml. Quotients of tissue respiration and glycolysis were measured at 
37.5°C for 60 minutes. 

Results: As presented in Table I there was diversity in the effects produced 
by estrogen on tissue respiration of cervix cancer in vitro. However, four ex- 
amples out of five were elevated in the group of normal cervical and vaginal 
epithelium. On the other hand, estrogen produced no effect on tissue respiration 
of gastric cancer and normal gastric mucosa. 

Of the eleven examples, aerobic glycolysis was stimulated by estrogen in eight, 
and of the total of eleven examples only in two examples was aerobic glycoly- 
sis inhibited. In the case of anaerobic glycolysis, of the eleven examples nine 
were stimulated and the remaining two examples were practically unaffected and 
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Table I. Influence of Estrogen on Tissue Respiration and Glycolysis 
































| Influence in % 
ER ko of 
— Cases | Increased | Uninfluenced Decreased 
| >51% 50~11% |  10~—10% 11-5035  51%< 
Qo, 2 4 | 3 2 0 
Cervix | 
11 Qo? 4 5 | 0 1 0 
cancer | M 
| Qh 2 7 2 0 0 
Normal | Qo, 1 3 | 1 0 0 
cervical and | 
aor - 1 0 0 
vaginal | | M | 
epithelium | af: 1 9 9 0 0 
| Qo, 9 0 3 0 0 
Gastric cancer| | | 
and Normal 3 00: ° | 3 0 0 
gastric mucosa) | N | 
| lo 0 0 | 3 | 0 0 





As a result of our fundamental experiments, we considered an increase or decrease of 
10 % in ıespiration and glycolysis as an experimental error. 


there was not even one case of inhibition. 
Of the five aerobic glycolysis of normal cervical epithelium, four showed stimu- 
lation, and although of the five, three examples indicated stimulation of anaerobic 


glycolysis there was no indica- Table II. Influence of Testosterone Propionate on 


tion of inhibition in either aero- Tissue Respiration and Glycolysis of Cervix Cancer 


| 
No. of | 





bic or anaerobic glycolysis. Influence in % 





From these results, it has Cases | Increased Uninfluenced Decreased 





>5122 50-11% 10~—10% 


2 11~50% 51%< 
been shown that influence of _ | | i i ee 





| 
| 
estrogen on aerobic and anaero- | Qo, :.% 7 | 1 a 
bic glycolysis of cervix cancer gs | ad a 6 | 2 0 
is almost identical to its effect | 
one © 7 | 人 





on aerobic and anaerobic glyco- 
lysis of normal cervical epithelium; however, estrogen produced no effect on 
aerobic and anaerobic glycolysis of gastric cancer and on normal gastric mucosa. 

Summary: It has been confirmed that tissue respiration and glycolysis of 
cervix cancer im vitro, are directly influenced by estrogen. 

Addendum: By the addition of testosterone propionate to medium (to produce 
the concentration of 0.1 gamma/ml.) the tissue respiration as well as the aerobic 
and anaerobic glycolysis had not been influenced in the majority of examples of 
cervix cancer. Particulars of the influence were shown in Table II. 
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4. FEED WERTEN OR IT & BHA 
ー「 多 糖類 仮説 , に よる 説明 一 
福 島 鉄 雄 
The Reason Why the Glycolytic Capacity of Cancer Tissues is 
Abnormally High. 


——An Explanation by the “Polysaccharide Hypothesis ”- 
TETSUO FUKUSHIMA 


肝 便 変 へ の 効果 。 僅 か 一 例 で は ある が , 肝 便 変 の 巨大 な 硬い ツモ ー ル が , A AAR 
剤 (卵白 製 ) の 5 適 間 の 注射 で 半減 し た 著 効 の 報告 に 最近 接し た (本 女 示 の 証 1 eI). FPG 
の 素地 を な す 場 合 の 多い と いわ れる この 疾患 に , 冶 に 効く ヘム ュ 多 柄 類 含有 製剤 が 著 効 を 奏する 

こと は , 理論 上 も 実際 上 も 率 る 興味 が ある 。 す な わ ち 慢性 炎 性 幣 戦 に より 発生 する と いわ れる 


SON ay 


Fear, HIto [Sw RB El 45 巻 557 質 ) か らい えば , MGA SAILBOAT 
化 (可逆 的 ) に よる も の で , この 不 活 性 化 が 何等 か の 原因 で 不可 逆 的 と な れ ば 冶 化 する の で あ 


る 。 故に 冶 と 肝 便 変 は 可逆 的 , 不可 逆 的 の 差 は あっ て も , 右 の 生 素 の 不 活性 化 と い 5 点 は 共通 
で ある か ら , 前 者 に 効く ス ュ 多 精 類 が 後者 に も 効く こと は 理 の 当然 で も る 。 こ れ を 換言 すれ ば , 
この こと は 生体 の 正常 成分 た る ム ュ 多 糖 類 が 韻 の 発生 予防 な ら び に 出来 上 っ た 冶 の 治 疹 (及ば 
ざる まで も ) に 関与 する 生体 自然 の メカ ニズム で ある こと を 物語 る も る の と いえ ぇ えよ? 

反 之 現下 全 世 界 に 流行 の 多く の 冶 の 人 為 的 化学 療法 剤 は , 癌 に は 幾 分 か の 効果 は あっ て も , 


前 交 ま た は それ に 類する 疾患 た る 肝硬変 に 著 効 の あっ た 例 を あ 

ら 化学 療 法 剤 が 生体 に 具 わ る 自然 の 阻 滞 機 午 で な いこ と を 考 う れ ば むし ろ 当 然 で あろ 5 
以上 に より 冶 の 予防 に は ム ュ 多 精 類 が 最も 有 孔 で は な いか と 思わ れる 

な お 卵白 以外 の 原料 より の ム ュ 多糖 類 製剤 の 治 例 も 発表 の 予定 で あっ た が , 間に合わ な か っ 
た の で 次 の 機会 に 譲る 。 


(41) 東京 都 江東 区 あ そ か 病院 内 科 田 川重 三郎 博士 の 報告 。 患者 は 51 493 か と を 病 。 主 
訴 は 息切れ , る い 痩 , 腹部 膨 隆 。 時 38 度 5 分 位 の 発熱 あり 。 MRP R MMH, 腹水 は 黄色 透明 。 腹 
部 や や 影 隆 し , 大 な る 堅 き ツモ ー ん あり 。 FMI MMMM BR OBE O Fic 入院 す 。 EEE 


a 
的 所 見 は 粟 


ュ 多 酔 類 合 有 製 剤 の 注射 に て 著 明 に 縮 少し た が , 患者 は 誤 弱 の た め つ い に 鬼 籍 に 入っ た 。 解剖 的 所 見 は 粟 
粒 結核 兼 肝硬変 で も っ た 。 
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5. フォ オス フォ リラ ー ゼ 反応 か ら み た 腫瘍 組織 細胞 
の 多糖 体 合成 能 に つい て 
武内 忠男 , 木下 謙治 (熊本 大 学 医学 部 病理 ) 
Polysaccharide Synthesis of Tumor Cells from Histochemical 


Point of View。 
TADAO TAKEUCHI, KENJI KINOSHITA 


= 


Eis DARAN TREO OA TFT FY HEL ER DAMALARMTSCLACES, 
それ は 細胞 の も ゃ つ phosphorylase や transglucosidase 等 に よっ て な され る が , SRAM 
能 を も つ 組 織 細胞 の 種類 は か な り 広 範囲 に 盛っ て いる 。 そ し て その 際 合 成 さ れ た 多 精 体 は ョ ー 
ド 反 応 に よっ て 青色 (amylose 型 ), 紫色 (amylopectin #), AG (glycogen 型 ) の も 
の が あり ,。 組織 細胞 は その 種類 に よ っ て いずれ か の 特徴 ある 型 を 多 精 体 合成 能 (phos- 


4 


員 は 胎生 期 と 成熟 動物 と で は 同じ も の と 異な る も の と が ある 。 





phorylase 反応 ) D> SMUD 
胎生 期 の ある 時 期 か ら phosphorylase を 証明 で き て 生後 その 生理 的 機能 の 存する 限り 引き っ 


づき それ が 証明 され る も の と 胎生 期 に 強く 証明 され て 細胞 が 成熟 する と 証明 で き な く な る も $ も の 





と が ある 。 後者 を 仮に 胎生 期 phosphorylase と 呼ん を で いる が ,。 これ は 特定 細胞 の 増殖 発育 と 





MET HRMHSLOL BHNS, 

VERS MMI D SZ BAKA HE phosphorylase 反応 か ら み る と 正常 細胞 の それ と 同じ で は な い 。 
確か に 腫瘍 細胞 の ある も の は 明らか に 自ら 多糖 体 を 合成 で きる 。 そ れ は 発生 母 組織 細胞 に 密 
に 関連 し て いる 。 発 生母 細 乃 が 多 糖 体 を 合成 し うる 細胞 か ら の 睡 瘍 細胞 は LIZ LIZZ OF MH 
を 保持 し て 生理 的 性 格 を 保持 し て いる 。 例 えば 子宮 筋腫 , 軟骨 腫 , 乳 腺腫 等 の 良性 腫瘍 は も 
AA RHE LEG, 肝癌 , SLB, 子宮 癌 等 に お いて も それ を 証明 する こと が で きる 。 

発生 母 組 織 の 成熟 細胞 に は 多 柄 体 合成 能 が な く て 胎 滞 期 の 一 定時 期 に その 合成 能 を も つ 和 栖 類 
の 細胞 すなわち 胎生 期 phosphorylase を ふつ 細胞 か ら の 腫 揚 細胞 も また し ば し ば 多糖 体 合成 
能 を 現 わ す も の で ある 。 こ の よ ょ うな 細胞 で は 風 瘍 性 増殖 な いし 発育 と phosphorylase DH 
に は 宙 接 な 関係 が か ある と 思わ れる 。 例 えば 脂肪 腫 , ARE, RO, 腸 上 皮 閣 等 に それ を みる 。 


neh, Se ALE, BO, PRB, 副腎 腫 等 に も 同様 の 傾向 が み られ る が , これ ら 
は その 母 細 物 に も phosphorylase が 僅か に 存在 する の で 同時 に 合成 性 格 保持 の 現われ も 加 っ 


ーー 


C い る と み ら れ る 。 
いずれ に し て る も 腫瘍 細 肪 の 多 精 体 合成 能 は 発生 母 組織 の 合成 的 性 格 お よび その 胎生 期 細 胞 に 


お ける 合成 的 性 格 の 現われ で あっ て , 放 瘍 細胞 な る が 故に 冊 与 され た 性 格 で は な い 。 fEo TE 


254 LGANN, Vol. 47, 1956) 





nt 








PES Tee GHAR REN DS S did Ciel. WL AMBHEF SC LITE TER 
来 の 合成 的 性 格 は 失わ れる 場合 が 多く , LERNEN TOM Sth So. FAA 
nen <a aera ee ee 


A 


> EEK KREIS FD Iriel, KERLE eke XD TERMI I 


の 方 に その 合成 能 が 強く 表現 され る 場合 は し ば し ば みみ られ る 。 こ の よ ょ うな 腫瘍 細胞 は 胎生 期 


ee 


増殖 発育 中 の 幼 若 細胞 の 性 格 と 同様 の 性 格 を 現 わ し て いる も の と 考え られ る が , Kae 
化 か も 知れ な い 。 

興 涼 ある こと は 腫瘍 細胞 に は 多 策 体 合成 能 が あっ て も 発生 母 組 織 の それ の 場合 と 異な っ て , 
Sie inane 多く , 発生 母 組織 が glycogen HEREED 4 OCH TI ERTL 
する と amylose 型 な いし amylopectin 型 の み し か 現 わ さ な いこ と が ある 。 肝 壇 そ の 他 で よ 


くそ れ を 経験 する 。 
また 骨 揚 細胞 内 多 柄 体 合成 は 発生 母 組織 の それ と 同様 に 多く は 原形 質 に お いて 合成 され る も 
の で ある 。 し か し 稀 で は ある が , 胃癌 胸水 塗 抹 標 本 の 導 細 胞 に 認め た よう に 核 に お いて 合成 さ 
れる こと が ある こと は 興味 ある 所 見 で ある 
隊 間 佐 生 の 経過 と 多 精 体 合成 能 に つい て 実験 的 計 冶 の 場合 を 観察 する に , 肝 細 胞 が 肥大 増生 
する 場合 は し ば し ば 多糖 体 合成 能 は 強く な る が , 冶 化 する と 合成 的 性 格 の な く な る も の が 増加 


し て くる 。 こ の 変化 は ヒト の 胃癌 , 乳腺 問 の 発生 過程 を 追求 し て も 同様 の 成績 を うぅ る こと が で 
きる 。 こ れ ら は よく 腫瘍 細胞 の 多 精 体 含 成 能 の 在り 方 を 示し て いる 。 


腫瘍 細胞 の 多 精 体 合成 能 (phosphorylase) の 有無 と 腫瘍 細胞 内 の 多義 体 存在 の 有無 と は 
接 な 関連 か ある が , その 両者 が 並行 的 に 存在 する も の で は な く 上 瘍 細 物 に phosphorylase X 
応 が あっ て も 多糖 体 は 必ず し も ゃ 証明 され な い 。 し か し 多 精 体 の 証明 され る 細胞 に phosphory- 
jase は 証明 され る こと が お お い 。 この よう な 所 見 か ら み る と 有 騨 瘍 細胞 に 多糖 体 が 在 る こと と 
phosphorylase が ある こと と は 別個 の 意義 を も つも の と し て 考慮 され ね ば な ら な い 。 腫瘍 細 
胞 の 解 精機 転 に は 多 精 体 か ら の 解 精 も ありま た 精 焼 酸 か ら の 解 糖 作用 も あっ て 一 様 で な を いこ と 
か 考え られ る 。 腫瘍 細胞 の phosphorylase 反応 お よび 多 柄 体 証明 か ら み る と 腫瘍 細胞 の 多大 


休 合 成 能 な いし 解 稿 作用 は その 発生 母 組織 細胞 の 種類 な いし 性 格 に よっ て 異な り , ELKEOE 
瘍 性 格 に よっ て も 異な る も の で ある と 考え ね ば な ら な い 。 (区 部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


EN 


Mt 議 

天野 重 安 : KorER IE 学 的 に 検出 され る と いう こと いか に 考え られ ま - 

武内 忠男 : E 常 組織 細胞 で ブ ド Y BE 1 BRB Hz 多糖 体 が 合 成 さ れる 場合 は 5 THACHbN る の が 普通 で あ 
し て も その 性 を 示す もの で あり ミナ 。 し か し この 肝 水 次 抹 林 本 で 認め た よぅ に 校 に 
多糖 体 の 合成 され た 例 か あっ た の で す 。 それ が どの よぅ な 意味 か 未だ わか り ま せん 。 Et ML CB AR 
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こと を 示す も の で ある か は な お 多数 例 に こつ いて 検索 し 。 その 本 態 に つい て 追求 し た いと 思っ て ぉ * 


つく 2 
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(特に , 極め て 初期 の も ゃ の に つい て ) 
員 川 信良 真木 正博 吉田 秀 也 


Increase in Serum Protein-Bound Polysaccharides Level in Patients 
with Cervix Cancer (Especially in Very Earlier Stages) 


SHINRYO SHINAGAWA, MASAHIRO MAKI 
and HIDEYA YOSHIDA 


(From the Department of Obstetrics and Gynecology, School of 
Medicine, Hirosaki University) 


The fact that protein-bound polysaccharides (abbreviated as PBP) increases in 
the serum of cancer patients, has already been reported by Seibert ei al. (1947), 
Winzler et al. (1948) and Shetlar e¢ al (1949). However, those reports dealt 
principally with advanced cases and it was still not definitely known whether or 
not PBP in the serum of the very earlier stages of cancer also increases. In our 
endeavors to determine the quantity of PBP content in the serum of patients 
with various gynecological and obstetrical diseases, we were able to determine 
definitely there was evidence of increase in the PBP content in the serum of the 
earliest stages of cervix cancer. It is now conclusively evident from our findings 
that if there is cancer in the human body there is also an increase in the PBP 
level of the serum of such patients. 

Method and Materials. The PBP level in serum was estimated utilizing a 
modified method of tryptophan-acid reaction of Shetlar et al. (Proc. Soc. Exp. 
Biol. Med. 67, 125, 1948). The sera used in this study were obtained from a 
total of 238 cases of women patients in our Clinic. 

Results: As presented in Tables I and II, it was evident that PBP content of 
the sera of patients with cervix cancer, even in the very earliest stage, is higher 
in comparison to PBP content in the sera of normal adults or patients with 
benign tumors, pregnant women or patients of postoperative cervix cancer. 
However, PBP in sera of patients who did not have cancer, such as patients 
with pulmonary tuberculosis, syphilis, or bacterial dysentery, had also been found 
to be high in content. Therefore, increase in the serum PBP level could not be 
specifically considered as a characteristic of cancer alone. 
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Table I. Range of Serum PBP level in Obstetrical and Gynecological Patients 
Diagnosis ge ced arg ca 
Cervix cancer | 
Stage I 8 | 192-206 198 5 
Stage II 6 | 150-240 208 25 
Stage III 19 | 180-325 238 34 
Stage IV 14 | 190-345 256 38 
Postoperative cervix cancer 22 | 120-190 158 | 24 
Controversial cervical lesions 15 | 114-208 | 132 | 26 
Other malignancies exclud- | | 
ing cervix cancer 13 | 197-306 I: 298 37 
Benign tumors 4 | 125-190 | 160 27 
Chronic salpingitis 8 | 113-170 | 144 14 
Parametritis | 2 | 180-190 | 185 
Pulmonary tuberculosis 2 | 200-216 | 208 
Syphilis 1 | 264 | 
Bacterial dysentery 1 330 | | 
Pregnancy 30 142-216 | 173 | 16 
Normal healthy 93 | 90-200 | 136 | 20 





Table II. Pathological and Clinical Findings, and Serum PBP Level 


in Patients with Early Cervix Cancer 























— ーー = ーー =I = = = = T — 
No. | Age | Size of tumor | Histological Clinical te PBP 
| grade stage | (mm/1 hr.) level (mg%) 
1. | 53 | Minimal* Immature "zu 8 193 
2 | 48 Minimal* Mature I 18 198 
3. | 44 Minimal* Immature I 9 204 
4 48 Size of a pea Immature I 10 194 
5 56 Size of a Immature I | 36 192 
| Lima bean | 
6. | 63 | Size of a | Intermediate wi. 93 202 
| pigeon egg | 
7.. | 36 Size of a Immature I 44 192 
| pigeon egg 
8. | 58 | Size of a Intermediate I 13 202 
| hen’s egg | | 





* So-called microscopical carcinoma 


Generally, as the stage advanced, the PBP level in the serum of cervix cancer 
patients tended to increase gradually, but it was still not known why the serum 
PBP content had this tendency to increase all the more as the stage advanced. 
Moreover, it was quite evident that there was a difference between serum PBP 
content of patients with cervix cancer in Stage I and serum PBP content of 
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patients with controversial cervical lesions, and this deserved some attention. 

Discussion: The particulars of the process by which serum PBP of cancer 
increases and the source from which serum PBP is produced, have not yet been 
clearly determined, and we are of the opinion that these questions are of great 
importance and of considerable interest. According to Gersh ei al. (1949), Catch- 
pole (1950) and Pirani ei al. (1951), the serum PBP level increased in that the 
ground substance in the connective tissue was depolymerized and became water- 
soluble, hence diffusible, and then entered the circulation from the connective 
tissue. Should, however, serum PBP content increase by the process indicated 
by Gersh and his associates, then it would naturally follow that hexuronic acid 
would also increase in the serum as hyaluronic acid and chondroitin sulphuric 
acid are the principal components of the ground substance in the connective 
tissue. However, as result of our experiments, it was definite that there was an 
increase in serum PBP level but we were unable to determine that hexuronic 
acid also increased in the advanced stages of cervix cancer. Moreover, we have 
verified histochemically that, on the contrary, substances thought to be hyaluronic 
acid and chondroitin sulphuric acid increased around the cancer cells. Con- 
sequently, we were unable to agree with or support Gersh’s theory. We would 
submit that after comparison there was no particular correlation in the histo- 
chemical findings of polysaccharides in cervix cancer tissue and serum PBP 
content of cervix cancer patients. We were, therefore, continuing our experiments 
along the lines and supposition that increase in PBP level in serum of cervix 
cancer patients was probably neither produced directly by cancer cells nor at 
the site of lesion invaded by cancer. 

Summary : The increase in PBP level in the serum of patients with cervix 
cancer, even in the very earliest stage, was reported. The possible source of 
serum PBP was alse discussed. (ZREFFHAHUNL ES) 





7. HOA ABA KR H 
和田 武雄 , 大 原 弘 通 . AAASS, 黒坂 正 , 浦沢 喜一 , 安斎 哲郎, 井 林 淳 , 
福田 守道 , 東 EM AA 剛 , 高橋 良子 , 佐藤 勝巳, BREF, 
谷内 昭 , 太田 克 英 (札幌 医大 韻 研 究 所 , 同 内 科 ) 
On the Mucoprotein-Metobolism in Cancer 
TAKEO WADA, HIROMICHI OHARA, TADAO SASAKI TADASHI 
KUROSAKA, KIICHI URASAWA, TETSURO ANZAI JUN 
IBAYASHI, MORIMICHI HUKUDA, MASAKAZU HIGASHI, 
TSUYOSHI KAMADA, RYOKO TAKAHASHI, KATSUMI 
SATO, SHUNPEI AWAKAWA, AKIRA YAUCHI, 
KATSUHIDE OTA 
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(OL 2 BARS EHEN, 冶 悪 流質 と の 関係 に お いて 検討 し た 。 

APAULFIC SV TIL, われ われ が 多年 行っ て 来 た 血 清 ポ ボー ラロ グラ フ 潜 六 波 高 の - 上 昇 は も と 
Lo, 血清 ム っ 蛋白 値 お よび 多 精 類 値 も 平行 し て 増量 し , 電気 泳動 的 に は ふ ム THE HD 
g- グ ロブ リン の 増量 を 認め る 。 

実験 的 に , ウィ スタ ー 系 ラッ テ に 吉田 肉腫 腹水 を 移植 する と , MER FRE, 血清 ムコ 
EH, 血清 多糖 類 , 電気 泳動 上 いずれ も ゃ 平行 し て ふ ュ 看 白 分 情 の 増量 が 認め られ る 。 さ き に 
理 的 ム ュ 蛋白 は 主 と し て 肝 に 起源 する こと を 報告 し た 如く , ラッ テ に 四 塩 化 炭素 肝 障 得 を 起 さ 
し め る と , ム ュ 蛋白 は 減少 する が , これ に 吉田 肉 腫 を 移 西 する と ム ュ 和 蛋白 は 増量 し て 来る 傾向 
が ある 。 さ ら FES ARNE Ae Fe BRC ESA OL, EEE (輸入 ) な ら び に 中 枢 (輸出 ) の 
静脈 より 血液 を 分 別 し 両者 を 比較 する と , 輸出 血液 に お いて ム ュ 蛋白 値 お よび 血清 多糖 類 値 は 
輸入 血液 の それ より 増量 し , アル プ ミ ン 分 局 は 逆 に 輸出 血管 で 減少 する の を 認め た 。 こ れ ら の 
事実 は , 趣 性 腫瘍 で 増量 する ム ュ 蛋白 は , 生理 的 肝 性 起源 の も の 以外 に , 腫瘍 組織 内 で 産生 さ 
れる こと を 衰 付け る も の と 考え る 。 

次 に か か る 産生 母 地 を 異 に する 悪性 腫瘍 へ ぇ っ 蛋白 の 質 的 差違 の 有無 を 検討 すべ く , ER 
清 お よび 尿 よ り ム ュ 蛋 白 を 抽出 し, 家 兎 で 免疫 学 的 特異 性 を 検討 し た 。 靖 血清 
ムコ イド , 非 冶 尿 ヘコ イド (ネフ ロー ゼ ・ 茨 症 ・ 肝 便 変 等 ) 各 相 互 の 血清 学 的 研究 の 結果 は , 
MULGA 2RALCHRA 27 FICS ZRH OH NEON TR A 24 F LIPERA 2 
イド と の 聞 に は それ ぞ れ 特異 性 を 認め る 。 な お ネフ ロー ゼ 尿 ムコ イド に 関し て の 興味 ある 知見 
を 得 た が , さら に その 検討 を 行っ て いる 。 
最後 に 冶 ム っ 蛋 白 と 悪 液 質 と の 関連 を 見 る べく , その 一 法 と し て 閣 尿 ヘコ イド の マウ ス 肝 カ 
タラ テー ゼ 抑 制 効果 を 検討 し た 。 冶 尿 ム へ コイ 注射 群 は , 非 癌 尿 ヘ へ コイ ドド 注射 群 より さら に マウ 
ス 肝 カタ ラー で セ 値 を 低下 せしめ る 傾向 が ある 。 

悪性 腫瘍 で 増量 する ム ュ 看 白 は 正常 へ ム ュ 蛋白 と 産生 母 地 を 異 に し , 血清 学 的 に は その 特 
異性 を うか が わし め た 。 これ が 閣 悪 液 質物 質 の 担体 で あり は せ ぬ か と 推定 し さら に 検討 を 進め 
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8. 白血病 に お ける アミ ノ 酸 代謝 に つい て 
PAPER, Mk (名 古屋 大 学内 科 第 一 講座 ) 
Studies on the Free Amino Acids in Leukemic Patients. 
ISAO NAKATA, HIROMITSU SHIMIZU 
Aes O REET 2 7B, BRET SIR TH TREE LIKE 
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HEEAI & i FA SL * OMAR DU AMER, RAEETS JV ROBHLREHAALE? » =F, 
白血病 患者 に つい て 検討 し た 。 

1. 白血病 患者 の 尿 中 遊 難 ア ミノ 酸 に つい て : 白血病 患者 で は 明らか に 正常 人 に 比 し 遊 難 ア 
ミノ 酸 量 は 増加 し か つま た 検出 斑 も 増加 し て いる 。 死 剛 期 に お いて は 汎 発 性 アミ ノ 酸 尿 を 示す 
例 が ある 。 末 棒 白 血球 数 の 急激 な 減少 は 一 過 性 の 汎 発 ア ミノ 酸 尿 を 誘発 する が 白血球 数 の 正 党 
化 に 伴 な い ア ミノ 酸 排 洪 も 正常 化す る 傾向 に ある 。 ま た 血液 学 的 宴 解 は 認め ず と も る 全身 状態 の 
改善 に 平行 し て アミ ノ 酸 排 の 正常 化す る 例 も 認め る 。 そ の 正常 化 は 薬剤 の 如何 を 問わ な い 。 

2. イオ ン 交 換 樹 脂 に よる 恨 中 遊 上 難 ア ミノ 酸 の 分 析 : 除 イ オン 交換 樹脂 に pH 10 に 調整 せ 
る 10 倍 稀 釈 尿 を 吸着 せしめ た る 後 3N/1000 HC1 に て 溶出 し た 液 を 試料 と し て 二 次 元 クロ マ 
トグラフ ィ ー を 行う 5 (試料 は 原 尿 1cc に 相当 する )。 そ の 結果 一 次 元 法 に て Rf 0.6~0.75 に 
検出 され る 導 は ロビ ロイシン, バリ ン , BY 7 BR, チロ ヂ ン 等 か ら な り , 健康 人 に も B-73 
7 楓 酸 は 排 湯 さ ん れ て いる が その 量 は 白血病 思 者 の それ に は お よ ば な いこ と が 分 っ た 。 

3. 白血病 患者 白血球 遊 難 アミ ノ 酸 に つい て : 慢 性 白血病 患者 血球 の 遊 見 アミ ノ 酸 は ICE 
PEBRIN {2 DAE, 慢性 光 巴 性 白血病 白血球 , 急性 骨髄 芽 款 の それ は 層 か に 少な く , 
ロイ シン , バリ ン , グル タチ オン , その 他 塩 基 性 アミ ノ 酸 に 乏しい 。 一 般 に alkylating agent 
は 血球 中 人 遊 見 アミ ノ 酸 に 変動 を 手 え る こと は 少な い が , ACTH, コー チ ゾ ン 。 コル セミ ッ ド 使 
用 例 で は 白血球 中 の それ は 減少 の 傾向 に ある 。 

4. ACTH と 人 遊 見 アミ ノ 酸 : ACTH Ba OFFIC LY) ABA ORPUERET S 7 RS 
パタ ー ン に 耳 っ て 減少 の 傾向 を 示し , 碧 血 球 中 の それ も 同じ 傾向 を 示す 。 こ れ に 反し 血 禁 中 の 
それ は むし ろ 増 加 す る 。 ま た 血 般 蛋白 量 は ほとん ど が 増加 し , その パタ ー ン は A/G 比 の 減少 
weal Cd. 

5. HEHEHAEF TER HOUT SV RCHAK TIL FR EATO HE: alkylating 
agent RZ HF, FR, BET TI MPICILRI LAL RHR, コー チ 
YVEPAMIC IS TI NDOTNIIERICR IL, 胸腺 も また 減少 し て いる 。 腫瘍 組織 , Pc 
は 特記 すべ き 変 化 は 認め な い 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


9. 白 血 病 に お ける 尿酸 な ら び に 非 尿 酸 プ リン 体 に つい て 
仲田 伊 左 夫 , 恒 吉 英 間 (名 古屋 大 学内 科 第 一 講座 ) 
Studies on the Uric Acid and Non-Uric Acid Purine in Leukemic Patients 


ISAO NAKATA, HIDEHIKO TSUNEYOSHI 


白血病 患者 の 尿 中 尿酸 な ら び に 非 尿酸 プリ ン 体 に つい て 検討 する と と も に 諸 種 化学 療法 剤 を 
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実験 方 法 : 陰 イ オン 交換 クロ マト グラ フィ ー に より それ ら を 分 離し 紫外 線 吸収 鹿 よ り 定量 


実験 成績 : 白血病 患者 の 尿酸 な ら び に 非 尿酸 デリ ン 体 の 排 港 量 は と も に 増加 し て いる 。 こ 
れ を 旋 床 の 経過 こつ いて 動向 を 郷 う に 白血球 の 減少 は 直ちに 著 明 な 尿酸 排 注 の 一 時 的 増加 を 示 
す が , 一 方 非 尿酸 プリ ン 体 も その 程度 は 弱い が ほぼ 平行 し て 増加 する 傾向 に ある 。 すなわち, 
6MP, コル セミ ッ ド ,。 Alanine Nitrogen Mustard, Cortisone, ACTH いずれ に お いて も 
多少 の 相違 は ある が 一 時 的 に 尿酸 お よび 非 尿酸 プリ ン 体 量 の 増加 が 認め られ る 

さら に ペー パー クロ マト グラ フィ ー に より 正常 人 な ら び に 白血病 患者 尿 中 デリ ン 体 の 分 析 を 
試み た 

実験 方 法 : 陽 イ オン 交換 樹脂 の 使用 に より 硝酸 尿素 , お よび 塩類 を 分 離し , さら に 銀 塩 沈 
り ア ミノ 酸 等 と 分 離し た 試料 を 二 次 元 クロ マト グラ フィ ー に より 展開 し 紫外 線 吸 収 


の 換 出 より 決定 し た 。 


突 験 成績 : アデ ニン 。 グ アニ ン 。 キ サン チン 。 ヒポ ボ ポキ サン チン な ら び に これ ら の メチ ル 化 
誘導体 が 検出 され る が な お 未知 の 紫外 線 吸 収 斑 を 認め る 。 白血病 患者 展 中 プリ ン 体 は 明 ら 


か に 正常 人 に 比 し より 多数 の 吸収 攻 を 認め る 。 し か し な が ら カ フエ イン 負荷 正常 人 例 で は さら 
に 多数 の 吸収 斑 を 検出 し た 事実 は この 種 の 実験 上 注意 を 要する 点 で ある 。 正 血球 の 減少 は 直 ち 
に 著 明 な 尿酸 排 浴 の 一 時 的 増加 を 示す が 一 方 非 尿酸 プリ ン 体 も その 程度 は 細い が ほぼ 半 行 し て 
増加 する 傾向 に ある 。 すなわち 6 MP,。 コル セミ ッ ド , Alanine Nitrogen Mustard, コー 
チ ゾ ン 。 ACTH いずれ に お いて も 多少 の 相違 は ある が 一 時 的 に 尿酸 お よび 非 尿酸 プリ ン 体 お 
ょ び 尿 酸 量 の 増加 が 認め られ る 。 さ ら に ベー パー クロ マト グラ フィ ー に より 正常 人 な ら び に 白 
血 病 選者 忌 中 プリ ン 体 の 排 港 に つき 検討 し た 。 す な わ ち 陽 イ オン 交換 に より 硝酸 , 尿素 お よび 
eA REL, さら に 銀 塩 沈 滅法 に より アミ ノ 酸 , クレ ア チ ニ ン と 分 離し た 試料 を 一 次 元 ク ロ 
マト グラ フィ ー に より 展開 し 紫外 線 吸 収 よ り spot を 検出 し た 。 そ その 結果 アデ ニン , グ ア ニ ン 。 


キサ ンチ ン 。 ヒ ボ キサ ンチ ン な ら び に これ ら の メチ ル 化 し た 誘導 体 の 検出 され る こと を 知っ た 


6 


が なお 未知 の 紫外 線 吸 収 斑 を 認め ,。 これ に 関し て は 未だ 同定 する に 至っ て いな い 。 白血病 患者 

に お いて は 明らか に 正常 人 に 比 し 紫外 線 吸収 斑 は 増加 し , 未 処置 白血病 で は 一 般 に 5 一 8 AD 

スポ ッ ト を 認め る 。 し か し な が ら カ ヵ カフ エイ ン 負 荷 正常 人 例 で は 10 個 以上 の スポ ッ ト を 検出 し 

た こと は この 種 の 実験 上 注意 を 有 要する 。 

以上 白血病 に お ける 恨 中 尿酸 な ら び に 非 尿酸 プリ ン 体 に つき 検討 し 非 尿酸 デリ ン 体 も また 白 

血 病 の 病態 生理 を 追求 する 上 に 重要 な る 因子 で ある こと を 知っ た 。( 交 部 省 科学 研究 費 に よる ) 
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10. EB, 者 に お け af 7 セト ン 体 に ッッ) 
奥村 明 一 , 松田 清 , 神前 五郎 (大 阪 大 学 医学 部 外科 学 第 二 教室 ) 


On the Blood Ketone Bodies in Carcinoma Pateints 
AKIICHI OKUMURA, KIYOSHI MATSUDA, GORO KOHSAKI 


緒言 : HRS, PL, BUHARK (BEER) 等 に お ける 血 中 ケト ン 体 の 増量 は 従来 幸 


NL 


生 さ れ た と ころ で ある 。 し か も この 要因 は , ある い は 脂肪 の 代謝 異常 。 蛋白 代謝 異常 ,。 さ 
糖 代 謝 異 常に 求め ,。 あ るい は 抗 ケ トン 物質 な ら び に 人 造 ケ トン 物質 に 関連 を 求め られ て いる が , 

いずれ の 場合 に お いて も ケト ン 体 の 増量 は ケト ン 体 の 産生 (異化 作用 ) と ケト ン 体 処理 (終末 
酸化 系 ) と の 間 の 不 均衡 に よる こと は 想像 に 難く な い 。 駐 盛 な 代謝 (異化 , 同化 ) を 営む 腫瘍 
組織 に お ける ヶ ト ン 休 の 過剰 産生 と , 冶 吊 者 に お ける 冶 組 織 の み に 止 ら ず 全身 的 な 終末 酸化 系 


の 異常 に よる ケト ン 体 処理 能力 の 不足 と の 両面 より ケト ン 体 の 増量 が 推測 せら れる 。 しかし, 





ーー ジテ テレ 目 だ る) 


毅 点 者 に つい て の この 方 面 の 研究 を } す ない の で われ われ は 閣 患 者 に お ける 血 中 ケト ン 体 の 


USE IE 

量 を 行う と と も に , 手術 に より 得 た 腫瘍 標本 の 組織 学 的 検索 を 行い , 興味 ある 知見 を 得 た 。 
Er: 血 中 アセ トン お よび アセ ト 酷 酸 量 (以下 BA 量 と 略記 ) の 測定 は Ravin 氏 

法 に より 行っ た 。 す な わ ち 稀釈 硫酸 酸性 の 下 に タン グ ス テ ン 酸 ウー ダ で 定量 的 に 除 和 蛋白 し , # 

ト 遠 心 沈 湊 し ,。 得 た 上 清 を 蒸溜 し , 得 ら れ た 液 を 強 ア ルカ リ 性 反応 の 下 で サリ チル アルデヒド 

を 加え , 生ずる dihydroxydibenzene acetone の 色 を 比 色 定量 する も の で ある 。 本 法 に 

血 中 設 存 の アセ トン お よび アセ ト 酷 酸 の 酸化 に より 得 ら れる アセ トン が 同時 に 測定 され る 。 DM 

下 の 実 験 は 糖尿 病 , 魚 優 状態 に ある と 思わ れる 車 者 を 除き , 術 前 早朝 空腹 時 に 得 た 血液 に つい 

て B.A. 量 を 測定 し た 

験 成績 : CA) 対照 例 に お ける B.A. ot; 健康 正常 人 23 名 の B.A. 量 は 1~1.5 mg/dl 





で 平均 1.28 mg/dl, 消化 管 以外 の 非 交 症 性 疾患 16 名 で は 1~1.5 mg/dl で 平均 1.25 mg/dl, 


PZN 


JoREMERE 12 例 で は 1~1.5 mg/dl, 平均 1.3 mg/d1 で あっ た (第 1 図 )、 (BD 胃 お よび 十 
FSO B.A. 量 : 15 例 中 11 例 で は 1-2 mg/dl の 値 を 示し , 平均 値 も 1.23 mg/dl で 
CP HARE & DFENZZEIT IE (第 1 図 )。 COE WIE 3~4 mg/dl の 4 例 を 含 ER Se i Ad, これ ら 


SEE, 食欲 不振 著 明 で 体重 41.5 一 48.5 kg で 飲 僚 状態 を 思わ せ た 症 例 で あっ た 。 慢 性 壮 縮 性 


Es 4 例 で は 1~3.5 mg/dl の 値 を 示し , 高値 を 示し た 例 は や は り 仙 鍼 状態 に あっ た 。 [CI A 
化 管 以 外 の 腫瘍 吊 者 の B.A. 量 : 慢性 論 腫 性 乳腺 症 , 乳腺 繊維 腫 等 で 試験 的 名 出 術 を 受け た 
9 例 の B.A. 量 は 平均 1.22 mg/dl (1~1.5 mg/dl) で 前 述 対照 群 に ほぼ 同じ で あっ た が , Ak 
で 乳房 切断 術 お よび 敗 癌 の 卵 消 を 施行 し た 13 例 に つい て BA. 量 を 測定 し た と ころ 平均 1.5 
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AX FE BA. 量 の 増加 が 著 明 と な る 傾向 を 認め た 。 す な わ ち 出し た 腫瘍 を 第 2 図 に 示す 如 


トコ に ー + a Ty # : Ms EB , tr 5 ) ヶ 
ささ に より 3 つの 群 に 分 ける と 第 一 菩 (2.5 cmxX2cm より 5cmx5cm) 12 例 で は 平均 


2.25 mg dl, 第 BE (5 ctmX5cm より 5cmX cm) 8 例 で は 平 F 均 2.47 mg/dl, 第 : BE (5 cm 
x7cm En DI. F. ) 16 例 に お い \ て は 平均 2.9 mg/dl で ある ZEIGE, ar 18 例 ( 病 性 腹 
ADEA LD, 痛 の 播種 の た め 試 験 開腹 術 の み 実 施し た も の 等 ) で は 平均 3.05 mg/dl (2-5 


mg/dl) の 著しい 高値 を 示し た 。 @ 包 出 腫瘍 の 組織 学 的 分 類 と B.A. 量 と の 関係 : 単純 雇 12 


fa, PRG 20 Fl, 腺 様 表 皮 交 1 例 , カ ンク ロイ ド 2 例 等 に 分 類 し , これ ら の 組織 学 的 病 型 と 


ul. 


B.A. 基 と の 関係 を 讃 べた と ころ 有意 の 関連 人 性 を 認め な か っ た 。 また 閣 の 発生 母 地 に よる 分 類 


と BA. 量 と の 関係 に お いて も 同様 で あっ た 
GE: ケト ン 体 の 定量 法 に は 重量 法 , 浜 度 法 。 サ リ チ ル アテ アルデヒド 法 (以下 S.A. 法 と 略 
記 ) 等 か 報 難 され て いる が , われ われ は 操作 の 難易 , 鋭敏 度 等 の 観点 より SA 法 を 用 いた 。 


計 脱 例 の B.A. 量 の 1.27 mg/dl に 比 し 一 般 に 悪性 腫瘍 患者 に お いて は BA. 量 の 増加 の 傾向 
か うか が われ , し か も 腫瘍 の 大 き さ が 大 と な る 程 , また 了 臨床 的 に 末期 と な る 程 著 明 で ある 。 こ 
れ が 如何 な る BRC LOT 起 っ た も の で ある か は 慎重 に 検討 を 要する が , 閣 患 者 に お いて は 
B.A. は 増し , 比較 的 初期 (腫瘍 の 大 いさ 2.5 cmxX2cm 程度 ) の 妨 に お いて る 正常 人 の 2 倍 
以上 に 増加 し , か つ 病 勢 の 進行 に 伴っ て 増加 が 認め られ る 事実 は , 阪 大 微 研 外科 辻 氏 OH 
し た 如く , トキ ッ ホ ル モ ン を 注射 し た 動物 の 尿 中 の ケト ン 体 が 著しく 増量 する 事実 と と も に , 

隆 瘍 患者 に お いて は ケト ン 体 処理 過程 (TCA cycle) の 異常 を 暗 夫 する も の と 考え られ 興味 が 
ある 。 し か し , ここ で 特に 注目 せら れる の は 消化 管 以 外 の 痛 に お ける より も 。, 消化 管 の 癌 に お 
いて ヶ ト ン 体 増量 の 度 の 大 な る こと で ある 。 こ れ に 対す る 説明 は 軽々 に 附 せ られ な い が , FIR 
を 介する 肝 へ の 直接 的 影響 も 問題 で も ろう か が , また 消化 管 の 妨 な る が 故 の 早期 より の 負 鍼 状態 
が 当然 検討 され ね ば な ら な い 。 わ れ わ れ は 実験 に 当っ て は 鍋 鍼 状態 に 陥っ た 患者 を 除外 し て 行 


る 研究 を 実施 し て いる 。 い ずれ 第 二 報 と し て 本 会 に 発表 し た い 。 


っ て いる が , 現在 さら に 詳細 な る 5 
( 交 部 AR IF HELD) 





11. 担 瘍 動物 肝臓 の フェ リ チ ン 量 に つい て 
杉 村 隆 


Ferritin Content in Liver of Tumor-bearing Animal 
TAKASHI SUGIMURA (Cancer Institute) 


This paper will be published in full in a forthcoming issue of Gann. 


ZHERFHTRI LS 
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12. 悪性 性 瘍 患者 に 加え た る Metabolite の 変化 に つい て 
第 一 報 
山口 #, 倉 堀 知弘 , 中 野 俊一 , 浮田 寿 , 三枝 達 明 , HAR— 
(大 阪 大 学 微生物 病 研究 所 附属 病院 ) 
On the Changes of the Metabolites Added to the Serum of the 
Malignant Tumor Patients 


HISASHI YAMAGUCHI, TOMOHIRO KURAHORI, SHUNICHI NAKANO, 
HISASHI UKITA, TATSUAKI SAEGUSA, SHUNICH UETSUKI 


従来 より 腫瘍 組織 に お ける Pyruvate お よび Lactate の 消長 に 関す る 実験 。 あ る い は Krebs 
輪 皿 本 素 系 活性 に 関す る 実験 が 数 多く 報告 せ られ て お り , 一 方 血清 中 の 多く の 酵素 に つき 実験 
され その 中 の 或 る も る の は 悪性 腫瘍 と 特に 関係 か ある と も いわ れ て いる 。 今回 われ われ は これ ら 
先 人 の 実験 報告 を 考慮 に 入れ , 人 体 あ る い は 血清 に 附 加 せる Metabolite の 変化 を みん と し た 。 

実験 1 : Sodium-Pyruvate の 0.52 生理 的 食塩 水溶 液 を 作り , 25 mg/kg の 割合 に て 正 
常 健康 人 お よび 悪性 腫瘍 恵 者 に 附 加 し , Lactate お よび Pyruvate の 定量 的 変化 を みた 。 す 
な わ ち , 早朝 安静 空腹 時 に 片側 肘 静脈 より 3 分 間 で 静 注 し , 注 後 3 分 , 8 分 , 15 分 , 30 分 に 
それ ぞ れ 採血 し , 注 前 採 箇 せる 深 照 と 併せ て 全 血 中 の 経時 定量 的 変化 を 比較 し た 。 胃 冶 3, FL 
HQ, Fl, 子宮 冶 1 例 に つい て 観察 し た 。 な お 測定 に は 日 立 社 製 ベ ッ ク マ ン 型 分 光 光 電 区 
度 計 に より 比 色 し て 行ない , 発色 方 法 は すべ て 江上 不二夫 , 頒 田 正 巳 等 著 , 標準 生化 学 実験 法 


記載 に よっ た = 『 
成績 は 表 『 の 通り で あり , 注 前 Lactate 量 (1) Were 


を 100 と する に 対す る 注 後 Lactate 変動 量 
を 示し た 。 す な わ ち , Pyruvate 注射 後 8 分 
に 健康 人 と 悪性 腫瘍 恵 者 と の 聞 に 差 が か み ら れ 
る が 15 分 後に お いて ほとん ど 差 が 認め られ 
な た な い 。Pyruvate 量 の 変動 は 健康 人 と 悪性 腫 
瘍 思 者 と の 間 に 大 差 な く 3 分 後 増量 を 示す が 15 分 後 ほ と ん ど 注 前 の 値 に 至っ て いる - 

われ われ は 悪性 腫瘍 吊 者 に お いて 酸化 還元 系 の Catalytic Action が 高い と 考え , 血清 中 の 
それ ら Catalytic Action を 示す Component に つい て 実験 を 行っ た 。 ま ず 実 験 1 に お ける 











in vivo の 実験 を in vitvo で 行っ た 。 
ZEIT: 安静 空腹 時 肘 静 脈 よ り 採 箇 。 直ちに 血清 を 分 離し 血清 3 cc を 採り これ を 生理 的 食 
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rk 2cc ic CHR, CHICIKM, pH 7.8 0.1 M. phosphate buffer 1cc を 加え ,。 ic 0.01 
M. Sodium-pyruvate 溶液 1cc, 対照 と し て Pyruvate の か わり 生理 的 食塩 水 1cc を 加え 
た 。 以 上 を 直ちに 混和 後半 量 こ て Pyruvate お よび Lactate の 定量 を 行ない , Bie 304 


fe], 37.5°C 恒温 器 中 (大 気圧 ) に 置い た 後 , それ ぞ れ 定量 し た 。 0 分 に お ける Pyruvate お ょ 
び Lactate を 100 と する に 対す る それ ぞ 表 I 
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DPNH は 前 記 の 成 書 に 徒 か が い 約 2022 の 精度 を 有する も の を 得 た 。DPNH は 実 


験 開始 前 Aq. dest. に 溶解 し (5mg/1cc), 次 に DPNH 溶液 1cc, pH 7.8 0.1M phosph 


ate buffer 25 cc, 0.01M Sodium-pyruvate 1 cc, 0.1M Sodium-bicarbonate 1cc を 混 
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ec 


density (340 ma) に Control を 合せ 試薬 十 稀 ‘i 
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0.145 より 小 な る 範囲 に 腫瘍 患者 の 分 布 が み ム られ 


ず , 反対 に 正常 健康 人 は 0.145 より 大 な る 範囲 に 分 布 が かみ られ な か っ た 。 如何なる 因子 
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これ ら の 差 が 起 る の か 現在 な お 実験 を 進め て いる の で ある が , BRA, G.S.H. 等 還元 物質 , 
脱水 素 主 素 , 等 と の 関係 ある い は 動物 実験 より Menkin AF, Toxohormone 等 に つい て 
も 追求 し た いと 考え て いる 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


13. BMi FU BR HH 
飯島 登 , 松浦 RM. 藤田 吉 四郎 (東京 大 学 医学 部 木 本 外科 ) 


Iron and Copper Metabolism in Gastric Cancer 
NOBORU IIJIMA, KIYOSHI MATSUURA, KICHISHIRO FUJITA 


骨 交 に お ける 物質 代謝 研究 の 一 端 と し て 私 達 は 肝臓 カタ ラー ゼ を 取り 上 げた 。 そ し て 骨 坊 患 
者 手術 開腹 に 際 し て 肝 切 片 の 測定 に より 肝 カ タラ テラー で ゼ の 低下 は 肝 ノ クン ヘミ ン 鉄 各 分 割 の 捜 誠 を 
伴い , その 一 因 と し て トキ ソ ホ ル モ ン を 重視 し た 。 

さて 担 冶 動 物 に お ける 肝 カ タラ ー ゼ の 低下 は 鉄 の み の 問 題 で も あり 得 な い 。 鉄 と 密接 な 関連 
を 持つ と 考え られ る 鋼 は 生体 に お いて 血色 素 合成 に 重要 な 働き を な す と と も に 一 方 で は 肝 カ タ 
ラー ゼ ぢ ぞ 合 成 抑制 作用 を 有 す と も 報 ぜ られ る (Adams) 

=O MICE LUCHA ES 40 例 に つき , その 肝 カ タラ ー ゼ , ノン ヘミ ン 鉄 , 鋼 各 分 
割 を 同時 に 測定 し 。 これ ら 相 互 の 関係 を 明確 に せん と し た 。 さ ら に 動物 実験 と し て 吉田 肉 風 , 
MEIKE, EHEN, 去勢 。 トキ ソウ ホル モン に よる ラッ テ な ら び に マウ ス の 肝臓 に 
ける これ ら の 代謝 を 検討 し た 。 そ し て これ ら 鉄 な ら び に 魚の ベラ ンス に 着目 し 臨床 例 こ つい て 
輸血 の 効果 に も 論 及 し た 。 
測定 方 法 : (1) フン ヘミ ン 鉄 測定 は 米山 ・ 震 野 氏 法 に よ っ た 。 (2) 銅 各 分 割 測定 は 三 塩 化 
評 酸 法 に より 二 部 分 に 分 ち , 各 分 割 は それ ぞ れ Cartwright 氏 変 法 を 使用 し て 鋼 測 定 を 行っ た 。 
第 1 分割 は Keilin の 鋼 を 含有 する と 考え られ る メタ ボリ ッ ク ア クチ ィ フ な 鋼 で ある 。 (3) 肝 
カタ ラー ゼ 測 定 法 は Gas 容量 法 に よる 。 
実験 成績 : WE, 図 に 示す 如く で ある 。 
結論 : 了 臨床 検査 に お いて 私 達 が 見 出し た 胃痛 患者 肝臓 の この よう な 変化 すなわち ノン へ ミ 
ン 鉄 を 代表 する フェ リ チ ン 鉄 と 銅 を 代表 する メタ ボリ ッ ク ア クチ ィ フ な 第 分割 鋼 の アン バラ 
ンス は 肝 フ ェ リ チン な ら び に カタ ラー ゼ の 確実 な る 低下 を 伴い , 肝臓 に お ける 組織 学 的 変化 に 
先行 する 重要 な 生化 学 変化 と 考え られ る 。 そ し て 肝 カ ヵ カタ ラー ゼ の 低下 が 担 六 動 物 に お ける 表 徴 
で ある な ら ば , この よう な 鉄 , 鋼 の アン バラ ンス ゃ も また 骨 閣 患者 に み ら れ る 複雑 微妙 な 時 障 稚 
の 一 特色 を 示す も の で は な いか と も 思わ れ , そし て その 主要 な る 一 因 と し て トキ ソ ホ ル モ ン が 
認め られ た 
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胃 韻 患者 に お ける 肝臓 鉄 代謝 












































トキ ッ ホ ル モ ン 注 マ ウス ・ 去 勢 に お ける 肝臓 鉄 代 講 















































BF 31.85cc 35.7cc 34 5cc 
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所 見 : 胃 疾 患者 に お いて は 肝 カ タラ ー ぞ 活性 度 の 著 明 な 低下 A 20mg 40mg 60mg 
鉄 第 分 割 (フェ リ チ ン ) の 相対 的 減少 , ROW SR 所 見 : 去勢 に お いて は 各 分 割 に 著 明 た な 影響 を 認め たい 。 ト キッ ホ 
ル モ ン で は その 注射 量 と 共に 臨床 例 と 同様 の 変化 を 示す 。 


(核酸 結合 と 見 人 さ れる 鉄 ) の 相対 的 増加 を 示す 。 
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% 20% 20 30% 肝 フ ェ リ チン 減少 と 共に 増加 を 示す 。 この 増加 は 第 T 分 割 の 減少 に よる 。 
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ホル モン で は 大 量 注入 に より 増加 を 示す o 
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腫 間組 織 の 非 衝 白 性 な ら び に 和 蛋白 性 SH に つい て 


杉村 隆 , 小野 哲生 


Nonprotein and Protein Sulfhydryl Groups in Neoplastic Tissues 
TAKASHI SUGIMURA, TETSUO ONO 


(Cancer Institute) 


This paper will be published in full in a forthcoming issue of Gann. 
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丸谷 吉雄 , 梅田 真 男 , 鈴木 美智 雄 


On the 


sit eat I 


p> で エイ 


エチ ちっ 。- ミオ と 
高値 を 示 3 


交 部 省 科学 研究 費 に よる ) 


所 六 動 物 血 清 の Ca. Ge. Mg Hr CANARY 2) Ic DAT 


( 冶 研 薬局 , 化学 ・ 東 京 薬 科大 学 ) 


Ca, Ca’, Mg Contents (Yanagisawa’s Method) in Serum of 
Tumor Bearing Animals. 
YOSHIO MARUYA, MASAO UMEDA, MICHIO SUZUKI 


う こと は 。 柳沢 氏 に よっ て 述べ られ た と ころ で ある 


270 


BUT, M Ca お よび 透析 性 Ca 量 は 健康 人 より 低 値 を 示し 。 ER Mg Hi 


が 。 COMPA HM 
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に お いて も 同様 の 結果 を 生ずる か 否 か を 検索 し , な お トキ ソ ホ ル モ ン 注射 時 に お ける 血清 中 の 
変動 に つい て 実験 を 行い 。 いさ さか の 所 見 を 得 た の で 報告 する 。 

(実験 方 法 〕 ① 実験 材料 : 実験 動物 と し て , 丸 麦 ・ け づり 節 ・ 野 菜 な ど で 飼 育 し た , 体重 
150g 前 後 の 健康 ラッ テ を 用 いた 。 担 冶 動 物 と し て は , 梅田 ビー ダミ ン 肉 腫 (腫瘍 量 ・20 一 
0g), 梅田 アク リジン レッ トド 肉 腫 (22g), Kir m-Toluylenediamine 肉腫 (23g), 吉田 
肉腫 , 腹水 肝癌 な ど を 用 いた 。 

トキ ツ ッ ホ ル モ ン は 主 に ロー ダミ ン 肉 腫 よ り 抽出 し た も の を 用 い , 300-400 mg (120i) を 






注射 (腹腔 ) し , 肝 カ タラ テーゼ 活 性 度 の 確実 に 低下 し た も の の み を 実験 に 供し た 。 Ca の 注射 
に は 第 一 化学 の 標準 液 を 用 いた 。 @ 測定 方 法 : MR Ca, Ca”, & Mg は すべ て 柳沢 法 ( カ 


ル シ ウ ム お よび マグ ネ シ ウ ム 新 定量 法 と 代謝 , 昭和 30 年 , 参照 ) に より 測定 





第 1 表 に 示す ご と く 健 康 ラ ッ テ お 第 1 表 


キッ Rp / LA f . | | 

LOI » FRIET AIK, M Ca, Ca”, & 2 : | 110! A 

Mg は と CHABAD g め られ な か っ た 。 WEN 5.0 | 10.0) > > と 
| | 9.0; : 7° 

YL EY EM ERIC ISVS T, Ca” の 増加 を 認め た 4.0) SR 8.0; : 

に 過ぎ な い 。 こ れ は トキ ソ ホ ル モ ン 中 の Ca 量 に 308 * | 

LEO ALMA, トキ ッ ホ ル モ „Ei. | EEE. | 

VED Ca 量 を 測定 し た 結果 は 0.055 2% で あっ He ¥e4 





| 
た 。 これ を 注射 量 に 換算 する と Ca Hit 180~ | 
ra 


Pr 7 
220 7 GE he fe ERICH. Ca’(mg /dl) ey dP: Ca (mg /dD 
BIL; Ca DP Bh te te し か め る 意 RIT SV 正 担 ト Ca 正 揚 ト Ca iE 18 + Ca 


て 0.2mg お よび 1.0mg を 注射 し た 結果 は , 表 5555 IE 777% 
に 示す ご と く , 健康 ラッテ と 同様 の 値 を 示し た 。 テテ ルー rn 
この 結果 より し て トキ ソ ッ ホ ル モ ン 注射 時 の Ca” i i 

の 増加 は , トキ ツ ッ ホ ル モ ン 上 直接 の 影響 の よう に , 2 
われ る 。 な お Ca の 定量 は 送 光 光度 法 に 従っ た 

CE] @ 健康 ラッ テ お よび 担 痛 ラッ テ の 血清 中 の 絵 Ca,。 Ca"。 絵 Mg Hit, 柳沢 法 に 


アア 


ょ っ て は 差異 が 認 め ら れ な か っ た 。 @ トキ ツ ッ ホ ル モ ン を 注射 し た ラッ テ の 血清 で は , Ca 


【 上 の 結果 より し て 柳沢 法 に は まだ 改良 の 余地 が 充分 ある と 思 5 
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16. BEHTKOR- 7077 7 
和田 武雄 , 細川 @ BR 景 HRANASMTEM, 同 内 科 ) 
Studies on Cancerous Gastric Juice by Polarography 


TAKEO WADA, SHINOBU HOSOKAWA, AKIRA ENDO 


NHMORBCes PRAROR-FRETIT7N (以下 P) 研究 を 行い , 特に Insulin # 


験 に 際 し 20’ Bic P 波 の 低下 を 来 す (AR 





線 ) VED RERED An fil 7s S AA RD BEI k 
つい て その 後に 得 た 知見 を 報告 する 

胃液 P 渋 は 同 汽 液 内 窒素 量 と 明らか に 平行 し , 前 値 と 各 時 間 引 に 採取 し た も の と の 比 に っ 
見 る と この 関係 は -- 層 と 著 明 に 認め られ る 。 こ の 場合 Glass & Boyd の いう 5 Dissolved 
Mucoprotein (以下 Mp.) は 正常 お よび 潰瘍 例 で は 平行 関係 を 認め る が , P RAR 
合 の 胃液 に つい て は 平行 関係 は 認め られ な い 。 す な わ ち , MOBIL 2 AOFM HI PH 


の 主要 因子 を 認め る こと は で き な い 。 そこ で 胃 閣 胃液 を 除 蛋 白 し , Acetone を 加え , 40°C, 


60’ 4H, 遠 沈 後 の 上 清 を 充分 に Acetone を 減圧 蒸発 させ 遠 沈 す る と , Mie LiF LICH 
PND, この 沈 滋 分 割 と 上 清 に つい て 検討 を 試み る と , 後者 すなわち , 蒸発 後 も 三 塩 化 酷 酸 申 


に 含ま れ て いる 部 分 の Tyrosine 含量 か P 波 と 平行 する 。 し か し この 部 分 は 有 酸 対照 例 の 胃 


液 で は 必 ら ず し ゃ 平行 し な た い 。 また 前 者 に つい て は Tyrosine 含量 が 少な く 特 別 の 平行 を 認 
め る こと は で き な い 。 さらに それ ら の 部 分 それ ぞ れ の P 的 態度 を みる と , 両者 と も 20' 目 に 


低下 の 傾向 を 認め る が , こと に 後者 が 著 明 で あっ た 。 す な わ ち Mp. 以外 の 分 泌 性 と 思わ れる 
信 窒 素 分 局 に 関係 の ある こと を 認め た 

次 に , Ins. 刺 戦 に 応ずる 閣 特 異 の 態度 に つき 対照 例 に Ins. 注射 後 , 5 分 毎 の 採取 胃液 の 波 
ARD, 交 曲 線 に 相当 する よ 5 な 低下 は み ら れ ず , 菩 次 上 昇 を 認め た 。 す な わ ち , 
, Ins. 刺 戦 に 対応 する 単なる 時 間 的 な ずれ に よる も の で は ない 

以上 の 研究 に お いて , DO WHO Ins. 刺 戦 に 応ずる 胃液 P RAAB WERE 
り , 特異 的 に 20" 目 低下 の 傾向 が み られ る 。 @ この P 洒 性 体 は 正 酸 , ROME XK 
は 演 瘍 例 骨 液 に つい て は Mp. の 関 写 か ある が 胃癌 の 際 に は Glass & Boyd の い ?5 Mp. 分 割 
以外 に 主 と し て みろ られ る 。 ③ 本 冶 曲 線 は 対照 時 反応 の 単なる 時 間 的 な ずれ に よる も の で な い 。 
D 本 活性 体 の 理化 学 的 組成 お よび 生物 学 的 活性 と の 関係 は な お 明らか で な い 。 

文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 
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17. エー ルリ ッ ヒ 腹水 冶 細 胞 の 代謝 に 対す る 
エク トロ メリ ア ・ ウ ィ ル ス 成 染 の 影響 


Influences of Ectromelia Virus Infection upon Metabolism of the 
Ehrlich Ascites Tumor Cells. 


HIDEYUKI TSUKADA, KAZUO HATTORI, AIKO INOUE 
(Department of Pathology, Sapporo Medical College.) 


Recently, some of ascites tumors of mice have been used for the purpose of 
investigating the virus-host interaction on a quantitative basis. In fact, studies 
have been published on the oncolytic action of Bunyawera, West Nile, Anopheles 
A and Mengo viruses which were observed to multiply actively in ascites tumor 
cells, producing degenerative changes in the cells within several days after the 
virus infection. Although the existence of the oncolytic action of the virus was 
accepted, some metabolic studies have shown that succinoxydase, malic dehydro- 
genase, aerobic and anaerobic glycolysis, acid phosphatase and beta-glucuronidase 
of the tumor cells were unaffected by the infection of the virus such as Bunya- 
wera virus. 

The present study was undertaken in order to clarify the metabolic changes 
produced by the infection of ectromelia virus in the Ehrlich ascites tumor cells 
of mice. 

Mice were inoculated with ectromelia virus of 10’ LDso intraperitoneally on the 
7th day after the tumor inoculation. The tumor cells obtained from the mice 
on the third day after the virus infection showed many degenerative changes 
with concomitant appearance of inclusion bodies in their cytoplasms, while almost 
no significant morphological change was observed at the 24th hour after the 
infection. 

However, when the changes developed in the infected tumor cells were bio- 
chemically analyzed, some metabolic activities were observed to increase at the 
24th hour after the intection, as shown in the tables. Metabolic characteristics 
of the Ehrlich mouse ascites tumor cells were, as described in the tables, presented 
by high activity of anaerobic glycolysis and by the absence of influence of the 
cytochrome c-addition upon cytochrome oxidase activity, so far as investigated. 
This absence is considered to show the lack of the cytochrome oxidase reserve. 
Furthermore, it is surmised to be characteristic of these tumor cells that oxida- 
tion of hydroquinone was carried out by the route other than the cytochrome 
oxidase system, differently from such tissue as mouse liver. 


GANN, Vol. 47, 1956) 273 








Table 1. Glycolysis and Oxidation in the Ehrlich Ascites 
Tumor Cells Infected by Ectromelia Virus. 


| CO, output or O, uptake (/1) 
per 10’ cells 
| Mean value of 10 examinations 





24 hours after the 








| Control | oe | Difference 

Anaerobic glycolysis | 8.20 | 9.78 | Yes 
Cytochrome Oxidase 7.10 | 7.64 | Yes 
Succinoxydase | 3.56 4.61 | Yes 
Oxidation of hydroquinone 2.87 4.18 Yes 
Oxidation of glutamate 3.65 | 4.06 | Yes 
Oxidation of butyrate 2.32 | 2.60 | No 
Oxidation of citrate | 3.03 3.41 | No 
Oxidation of acetate | 2.50 3.09 | Yes 
Succinic dehydrogenase 1.63 1.55 | No 
Malic dehydrogenase 1.34 | 1.26 No 

1.53 | 1.82 Yes 


Endogenous O, uptake 


| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 
| 


Table 2. Influence of the Addition of Cyanate, Monoiodacetate and Cytochrome 
C Upon the Respiration of the Ehrlich Ascites Tumor Cells. 





Per cent of the inhibition | Per cent of the 











se | | activation 

EES: ES ETO | KCN | Monoiodacetate | Cytochrome c 

| aM) | (10-°M) | (10-"M) 
None | 58 | uncertain | 
P-Phenylene diamine | 88 | 0 | 10 
Succinate | 71 | 25 | 35 
Hydroquinone | | 16 | 29 
Glutamate | 74 | 30 | 
Butyrate | 52 | 43 | 
Citrate | 66 26 | 

| 59 | 28 | 


Acetate 





Inhibition of hydroquinone oxidation in the tumor cells was brought about by” 
the addition of monoiodacetate, but not by the addition of cyanate. On the other 
hand, in the tissues in which the cytochrome oxidase system was highly developed 
hydroquinone oxidation was markedly inhibited by the addition of cyanate. 

The metabolic changes in the tumor cells at the 24th hour after the virus 
infection were presented by the increase in the rate of anaerobic glycolysis as 
well as in the activities of such enzymes as cytochrome oxidase and succinoxidase. 
Oxidation of glutamate, butyrate and hydroquinone also increased in the infected 
tumor cells as compared to that in the control tumor cells. These are considered 
to be an evidence of activation of the cell metabolism by the virus multiplication. 
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in the cells. 

On the third day after the infection, oncolytic action of the virus brought about 
degeneration and destruction of the tumor cells, followed by disappearing of the 
tumor cells from the peritoneal cavity. 

In short, it deserves special emphasis that the accerelation of metabolic activity 
of the Ehrlich ascites tumor cells takes place by the infection of ectromelia virus 
before death of the cells. 

In the tissues such as chorioallantoic membrane of embryonated eggs, such 
accerelation of metabolism of the host cells is considered to result in prolifera- 


tion of the host cells. (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





18. 冶 胃 組織 の リン 代謝 に つい て (第 二 報 ) 
小林 節 昭 , 藤本 公 一 , 吉松 成人 , 赤木 正信 , 小野 和典 , 小原 憲二 , 
高木 維 彦 , 小林 新 次 郎 (熊本 大 学 医学 部 第 二 外 科 ) 
Phosphorous Metabolism of Human Gastric Cancer Tissue 
SETSUAKI KOBAYASHI, KOICHI FUJIMOTO, NARITO YOSHIMATSU, 


MASANOBU AKAGI, KAZUNORI ONO, KENJI OBARA, 
KOREHIKO TAKAGI, SHINJIRO KOBAYASHI 


われ われ は 56 回 日 本 外科 学会 絵 会 で 冶 胃 組織 の リン 代謝 に 関す る 概略 を 述べ た 。 す な わ ち 
単位 重量 中 の 各種 リン 分 割 を 行 5 と , 冶 骨 で は 各部 位 に よる リン 含量 お よび 交 奉 率 の 差異 は 著 
し く な い が , 胃潰瘍 ある い は 骨 敵 胃 の 各部 と 比較 する と , 酸 溶 解 性 有機 リン , DNA-P お よび 
PNA-P の 交 奉 率 は 高く , 冶 胃 全般 と し て 他 疾 患 よ り リ ン 代 謝 が 元 進 し て いる こと を 述べ た 。 
談 沙 解 性 リン 成分 の 分 割 を 行っ た の で 報告 する 。 酸 浴 解 性 リン 分 割 に は , 1951 年 Le Page 
の 記載 し た 方 法 を 若干 変え て 行っ た 。 
突 験 成績 : 1. 第 一 分 割 ( バ リウ ム 不 溶性 成分 ) こ つい て : この 成分 中 に は , ATP, ADP, 
Hexosediphosphate お よび 3-Phosphoglyceric acid 等 か 含ま れる 。 こ の 分 割 の Pentose 


> >» ヒア 3 
は ATP LO ADP を 表 1. 組織 酸 溶性 境 第 1 分 割 





RE A 胃 | A 潰 場 


T T | | 
EEE FETTE APRS ER Fe me oe 
部 位 中 心 部 | 周辺 部 | 遠隔 部 | 中 心 部 | 周辺 部 | 遠隔 部 
| | | | 








は その 662 お よび 502 が か 





ke AT He | | 0.092 | 0.062 | 0.083 0.090 | 0.048 | 0.078 
無機 リン と な る 。 病 胃 お よ 水 解 | 0.017| 0.0135 0.067| 0.050| 0.128| 0.090 


| | I 
ade ve 、、 。 。 KARATE HEME | 0.253 | 0.284 | 0.282 | 0.261 | 0.277 | 0.265 
潰瘍 胃 各 部 に お ける 測定 | | | | 
月 各部 & we | 0.362 | 0.481 | 0.432 | 0.403 0.452 | 0.433 





結果 は 表 1 に 示す 。 絵 リン 
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ぇ 骨 培 で は 中 心 部 が 最も 少な く , 周辺 部 粘膜 が 最も 多い 。 胃潰瘍 と 比較 する と , 周辺 部 粘膜 が 


ゃ や 多い 。 無機 リン は 各部 位 に よる 差 は ほとん ど な く , 潰瘍 と の 差異 も 認め あら れ な い 。 水 解 

Vit, 中 心 部 が 最も 少なく, 周辺 部 が 最も 高く , 絵 リン 量 の 差異 の 主役 を 占め て いる 。 Hi 
各部 も これ と 同和 様 の 傾向 で ある が , 痛 と の 差異 は あま りな い 。 

この 分 割 の Pentose 合 量 は 表 2 に 示す よ 5 に, 前 述 の 表 2. 組織 Pentose 第 1 分割 


| 周辺 部 | 遠 呈 部 








水 解 リン の 関係 と 似 て いる 辺 部 粘膜 が 最も 含量 多く , 部 位 | 中 心 部 


9 
8 


中 心 剖 の 1.8 倍 。 BHO 1.4 倍 を 示し た 。 胃 満場 と 比較 He 


bo bo 


3 
3 


ae < 


| 

| 

| 1.85 | 
キズ 1} ch, NE > ae ‘iT a J] I+ 2 Ar tar i | 2.15 | 

a ee ae 中 心 部 は 潰瘍 よ り 低い * が の ゝ 5 周辺 ay LH 1.3 倍 DH —l ! 





加 を し めし た 。 病 骨 で は 周辺 部 で ATP, ADP (233 LAWS I OMe LALTIS 





2. 第 二分 割 (パリッ ウム 浴 性 アル ュー ル 不 溶性 成分 ): この 成分 の 潮 定 結果 は 表 8 に し ゅ す 
He, Uy RIL Je 3. MW 2 RI 
部 粘膜 が 高い が , 部 位 に よ ーーーーーー ee — = 
RR 別 胃 He 4 沖 35 
る 差異 は 少な た い 。 胃 清 瘍 で = a 
N” - Laco 周辺 部 | 遠隔 部 | 中 心 部 | 周辺 部 | eis 








0.065 | 0.058 | 0.057 | 0.062 | 0.061 











EROS, MHLDZ | | 0.048 | 0.039 | 0.050 | 0.030 | 0.043 

Bat. ME vasto KR ee | 0.080 | 0.087 | 0.084 | 0.081 | 0.095 | 0.087 
is at | 0.167 | 0.200 | 0.081) 0.188 | 0.187 | 0.191 

KEY v ORO ER Pre | 

お よび 潰瘍 と の ENILAE 認め られ な い 。 この 分 割 の 表 4. 組織 Pentose 第 2 分 割 


Pentose は 表 4 に 示す よう に 閣 周 辺 部 が 多く , 中 心 部 は 部 位 | 中 心 部 | 周 辺 部 | | ans 


DEN, Bye Citic IZERITE LAL, Aw 3 1.15 | 2.19 1.69 
Ss ahd hie 6 en " a» 1.70 | 1.76 1.70 
部 で は 痛 が 多い 。 こ の 分 割 の 水 解 リ 9 ン は ほとん ど と 差異 は な I TI N | 


い が 。 Pentose すなわち Ribose-5-phosphate お よび 表 5. Pentose ( 血 中 
Inosinic acid は 坊 骨 で 若干 の 差異 が 認め られ る 分 ey | eG | 潰瘍 | 正 常 


3. 全 血 中 Pentose 含量 に つい て : 表 5 に し めす よぅ I | 8.07 | 1212| 10.85 
に , PEE CREMAR LOUUERES ite Le N ーー au Br: 
し , 第 二分 割 で は 逆 に 高い 値 を し め し た 。 組織 と 全 血 と は 直接 関係 は な い が 。 HB BORBR 
態 を 考察 する 際 に は 興 素 ある こと と 思わ れる 。 

4, 組織 グリ ュー ゲン 含量 に つい て : ATP, ADP ある 表 6. 組織 Glycogen 


7 — 


い は 第 二分 割 成分 と 関係 の ある 組織 グリ ュー ゲン を 測っ て 癌 we | ayes | | mi 辺 部 | Em 


ASL, 表 6 に し めす よう に , 交 胃 で は 周辺 部 粘膜 の 合 量 1 i 26.6 24.9 35.2 
が 最も 低く , 次 いで 中 心 部 が 低い が 。 am N RM | 35.2 | 10.8 
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多い 炎 胃 粘膜 で は 冶 骨 程 , 部 位 に よる 差異 は 著しく な い 。 

5. PNA-P, DNA-P 比 に つい て : 病 骨 で 濱 瘍 と 基 異 の み られ た 核酸 成分 の 比 を みる と, 
リン 含量 で は ほとん と ど と 差異 の な か っ た の が , 閣 胃 で は 比率 の 低下 が みみ られ る 。 こ と に 変 夫 率 の 
比 の 低下 が 著 明 に みみ られ , 中 心 部 で は 潰瘍 と 比較 し 約 1/4 0.60 と な り , 周辺 部 で は 1/3 に 
GFL. LE を し めも た 。 


シェ ュー ニッ 。 ヽ JE ト JZ 4M > $31] +> AN > 7 > 5B > > 
むす び : D_b ARORA: Y YONI LU IN LBRODSARMAPRBLIE, Vv 
FELERDASN KAT IRB AIR TH 2. MMI VAR HH LORRI IL TE 
明 な 差 は 証明 で き な い 。 絵 リン 含量 に 差 が か みろ られ る の は 。, 水 解 リ ン 含量 の 多少 に よる も の で あ 


り , ADP, ATP の 増加 が 閣 周 辺 部 医 膜 で みみ られ る 。 また Dibose-5-phosphate お よび 
Inosinic acid の 合 量 が 冶 骨 で は や や 増加 し て いる atom ATP, ADP (i wees tit 
や や 低い 値 を し めし た 。 PRAY a Fra, HAWS LOS te. PNA P, 


デー ェ ーー % 


DNA-P 比 は 痛 骨 で は 低下 する 。 ZSERZBEREDKEFIEN TH 


19. 実験 的 腫瘍 動物 の 焼 代 謝 に つい て BR 
井 LER ( 祭 良 県 立 医 科大 学生 化学 ) 


On the Phosphorus Metabolism of Tumor Bearing Animals 
TETSUO INOUE 


前 幸 に お いて PR ZEHN LZFHAEBHENTHFENIEEEND specific activity は 正常 白 
必 の それ と 比較 し , か な り 高 値 を 示す こと を 明らか に し た 。 SMI nN OMMAODBAD AO 
specific activity の 消長 に 関し て 得 た 結果 に つき 報告 する 。 

Re: AR 120g 前 後 の 発育 良好 な 雄 を 用 いた 。 吉田 肉腫 腹水 0.1 ml を 腹腔 内 に 
EASE 日 目 に P zimv - x Ow 100g 当り 20zc の 割合 に 白 恨 の 背部 記 下 に 注射 し , 
1, 2, 4, 6 時 間 後 に 過 首 直ちに 血 月 お よび 各 臓 疑 を 採取 し 血 落 は 前 報 同様 Delory 法 に より 無 
Binz, 臓器 は Schmidt-Thannhauser 法 お よび Delory 法 に より 酸 可 溶性 炎 (以下 
ASP), 044 FR (IF LP), DNA #& (以下 DNAP), PNA # (以下 PNAP), SAG 
(以下 PP) D5 BA, PP を 除く 4 分 居 は 湿式 法 に より 灰 化 し , PP は その まま 硫酸 々 
性 に し て 溶解 し , Fiske-Subbarow 法 に より 焼 量 を , ARTF RY VAT ACHAT AMIE 
り 放射 能 を 測定 し 血 毅 無機 詳 の s.a. に 対す る 各 分 司 の s.a. の 比 を relative specific activity 
(以下 rs.&。) と し て 算 山 し た 。 

実験 成績 : 全体 を 通し て みる と 腫瘍 動物 の r.s.a. と 対 照 の r.S.a. と の 間 に 大 き な 差 異 の 
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認め られ る の は 各 臓 器 と も DNASETHST, 他 の 各 分 誠に お いて は 多少 の 変動 は ちっ て も 
著 明 な 変化 は 認め 難い 。 

肝臓 に お いて は 各 時 間 と も ASP が 最も 高値 を 示し , 以下 LP, PP, PNAP の 順に 低く た 
り DNAP が 最も 低い 。 腫瘍 動物 と 対照 と を 比較 する と ASP, PNA に は 差 が 全く 認め られ 
な いかが, LP で は 腫瘍 動物 の r.S.a. は 対照 の それ より や や 低く PP で は や や 高い 。DNA で 
は 6 時 間 値 で 腫瘍 動物 5.222, 対 1.322 で 前 者 は 後者 の 4 倍 に お よん で いる 。 (第 1 図 の A 
お よび 第 2 NER) 

RKC Ist S4HEO turnover は ASP, PP, PNAP, LP, DNAP の 順 で ある が 腫瘍 

動物 の r.s.a. は 肝臓 と 同様 DNAP が 最も 増加 し て 2 倍 強 に 達し , TODE tHE 
れ 多 少 と も 高値 を 示す 。 (第 1 図 の B お よび 第 2 図 参照 ) 

Mia Tix ASP, LP, PP, RNAP, DNAP の 順に r.s.a. が 低 ま る が 。 DNA の それ は 各 
臓 策 中 最も 低 値 を 示し , その 次 在 の お そい こと を 表わし て いる 。 MHWL Tit DNA, 
PNA と も 約 2 僅 の r.s.a. の 増加 を 認め ASP, PP も や や 増加 し, LP は 少し 低下 する 。 (第 


図 の C お よび 第 2 図 参 』 
LT Rie AB, 小腸 等 に お いて も 多少 の 程度 の 差 は ある が DNAP の r.s.a. ほ は かなり 高 
ずる 程 の 変化 は 両者 間 に 認 め ら れ な い 。( 第 2 図 参照 ) 
WH: 吉田 肉腫 を 移 征 し た 白 尿 の 各 臓 器 の 各 茎 分 層 に つき その r.s.a. を 対照 の それ と 比較 
Lk, 1) DNA の r.s.a. は 各 騰 器 と も 著 明 に 上 昇 す る 。 2) その 他 の 分 誠 で は LP | 
いて 肝臓 , 腎臓 等 に 多少 の 低下 を 認め る が その 他 は すべ て や や 上 昇 す る 。 


ED, その 他 の 分 誠に は 取立 て て 論 


第 1 図 吉田 肉腫 移植 白 原 の 焼 分 居 の r.S.a. BEE 
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稿 を 置く に 当り , 吉田 肉腫 の 移植 に つき 便宜 を あたえ られ た 阪 大 第 二 病理 学 教室 な ら び に 武 
田 薬品 工業 研究 所 梶原 句 氏 に 対し 謝意 を 表す る 。 
20. 悪性 腫 聞 の 焼 分 大 特に 桜 酸 代謝 に 及ぼ す 
レ 線 照射 の 影響 に 
沢地 福太郎 , BABS (慶応 末 塾 大 学 医学 部 才 射 線 医学 教室 ) 
On the Effects of X-ray Irradiation upon the Phosphorus Fraction 


of Malignant Tumors ; Especially Nucleic Acid Metabolism. 
FUKUTARO SAWAJI, SHYOZO HASHIMOTO 


ジコ アッ 


min: 移植 悪性 星 瘍 な ら び に 人 体 悪 性 腫瘍 の 簡 代謝 過程 を P\ を 使用 し て , 各 和 焼 分 選 特 に 


ERENTO CUS L, と 線 照 射 に よっ て 組織 の 形態 的 の 座 化 を 起 し 得 た いと 思わ れる 時 其 


Yds 


oe 


ERINNERN HE bb ONC TER I ORAL, 
RAK: MARE el YER 15 g RO +ARORMCER FBRMLT, 
2 週間 前 後 の 示 指 頭 大 し か も 壊死 に 陥 な い 腫瘍 を 用 い , 人 体 悪 性 腫瘍 は Hodgkin 氏 病 , 
Endothelioma お よび 各種 の 問 の 皮下 転移 例 で 。 ほぼ 同時 に 転移 し な ら び に 同 程度 に 発育 し た 
も の に 限定 し た 。 と 線 照 射 条 件 は 180 Kv, 3 mA, Filter は Cu 0.5mm, Al 1.0 mm を 使 
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HL 実験 動物 で は 20cm, 人 体 例 で は 40cm OFA CHEF Le, レ 線 照射 量 は 動物 例 は 
100 r, 300, 500, 1000, 2000, 3000r LLTAHHESHL, FASE 12 時 間 の 代謝 過程 を 検討 し 
だ た 。 ま た 一 方 1000 r 照射 例 に お いて は 1 Rell, 3, 6, 12, 24, 時 間 と 追 時 的 に 観察 し た 。 人 体 


例 に つい て は 300r, 600, 900r FRAT L 24 時 間 後 これ を 検討 し た 。 P 使用 量 は レ 線 照射 終 
TE, HNP A AAI et 0. 05 LC ig を 皮 ト 注射 Ks 人 体 例 は 0. 025 uc/g を 20 % Re UTE Like 


ARNE © BRAS N rare 5 Vic Pyronin-Methylgrün Yela}s LU Feulgen Yets 
IK OPRSINEKHRABROBILA RAN LIE 

核酸 定量 法 は Schmiqt-Thannhauser 法 を 用 い , RT Her Lan Hr 
UBESNRHX Fiske-Subbarow pic k 0 MELA, Abt Delory 法 に よっ た 。 
ASAD FELICE し て 湿性 灰 化 法 は 研 【 硝 酸 法 に 3022 過 酸 化 水素 を 加え た 方 法 を 用 い , 比 色 定 
量 法 は Beckmann 光電 比 色 計 を 用 いた 
突 験 結果 お よび 考 接 : 

1) し 閑 了 射 1000r に よる 時 間 的 経過 の 定量 値 な ら び に 交 款 率 の 変化 酸 可 深作 無機 友 の 
定量 値 は ほとん ど 著 明 な 変動 は 認め られ な い 。 各 焼 分 選 の 定量 値 の 克 化 は 次 の 如く で ある 

特に リポ イド お よび 両 型 核酸 の 交替 率 の 間 oO 0 ___ 
照 麗 例 と の 比較 百分率 (第 1 図 ) を みる と , a eee EN 


N 3 時 fi 95 | 100 | 100 96 
追 時 的 に DNA ft Obi H 害 が 最も 著しく 記 め 6 時 = me | | | 





| 98 95 88 
れる 12 時 問 88 | 95| 98 83 
24 時 間 82 | 90 83 71 
2) AL #8 照射 量 に よろ る 12 時 間 後 の る | | 
) Si MRS LS HEROS 48 時 RY 71 77 85 65 
定量 値 な ら び に 交 奉 率 の 変化 に つい て : 特に Ca eee se 
HIM eA rho 1000r 照射 に お ける 第 2 図 ヒノ ン 冶 の 各 レ 線量 に お ける 
交替 率 と 非 女 射 と の 比較 ZERCHAHE OK 
100 
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両 型 核酸 の 定量 値 の 減少 を 百分率 で 示す と 100, 300 r で は 余り 変化 は 認め られ な く ,。 RN 
500r で 9522, 1000 で 93%, 3000 で 75% の 減少 を 示し , DNA は , 1000r で 約 80%, 
3000 r で 60% 減少 を 認め た 。 そ の 交 共 率 を 非 照射 例 と の 百分率 で 比較 する と 第 2 NORMS th 
いて 減少 を 示す 。 

人 体 悪性 腫瘍 例 に つい て 両 型 核酸 の 比 放射 能 を レ 線 照射 に よっ て 検討 する と , Hodgkin 氏 
病 に お いて は DNA は 300r, 600r CHL 900r で 40%, RNA は 60% の 減少 を 示し , 


線 を 


x 


Endothelioma Cit, DNA は 900r で 50%, RNA は 70% の 減少 を 認め , HEZOUTIE 
上 記 2 例 の も ゃ の より 両 型 核酸 の 減少 度 は 比較 的 軽度 で あ っ た 。 

上 記 実 験 例 に お いて 組織 学 的 検査 を 併せ て 検討 する に 普通 染色 た ならび に 核酸 染色 と も に 形態 
的 の 変化 を 指摘 する こと は 困難 で あっ た 

以上 の 実験 に より し と 線 有 照射 に よっ て 組織 学 的 の 形態 変化 を 起す 以前 に 明らか に 機能 的 の 化学 

変化 が 先 行 す る も の と 思わ れ , 細胞 内 の 無機 より 有機 合成 の 阻害 が 各 比 放射 能 な ら び に 交 攻 
率 よ り 認 め ら れ た 。 

ie NAL DBT SD & BROAD NIA N UI, AO, 

Hein MP AEA eR, OU KT FRRTCOUIC RNA 代謝 に 比較 し て DNA kin 
明 で ある 

結論 : と レ 線 照射 に より 悪性 腫瘍 の 科 代 謝 を 比 放 射 能 な ら び に 交替 率 より 比較 検討 する と, 
REDNER TED, 有機 嫌 代 謝 の 障 環 は 著 明 で , MORRASENIEBELT DNA 
代謝 の 障 得 が 特に 著しい 。 ま た 人 体 悪 性 腫瘍 例 に お いて は 増殖 度 の 高い Hodgkin 氏 病 の 核酸 
代謝 が 他 の 腫瘍 に 比較 し て , その 障 旭 度 が 著 明 で あっ た 。 


21. 実験 的 腫瘍 動物 の 焼 代 謝 に 対す る 放射 性 焼 の 影響 に つい て 
HER (奈良 県立 医科 大 学生 化学 ) 


On the Influence of Radioactive Phosphorus on Phosphorous 
Metabolism of Tumor Bearing Animals 
MASAAKI AWATA 


緒言 : Bir, EXMBORRMOBMT& UCRICHAENTWS 


- 般 に 放射 性 同位 元素 を 追跡 子 と し て 用 いる 場合 , 測定 に 支障 な き 限 り 可 及 的 少量 を 用 いて , 
その 放射 能 に よる 影響 を 無視 する の が 常 で ある が , 対象 が 腫瘍 で ある 場合 に は , 放射 線 に 対す 
As 


BLOB RE ER HL OHR TA Ha. 著者 等 は この 問題 を 解 
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決する た め , ETHERNET LA LCE 
DHLERET 

PL EEE DARROW PERO MELE OT RRERET 3 tw, 
P! FRO MLE TS Specific Activity (以下 S.A.) eR, ARit 100g 
HIROHET, 発育 順調 た る も の を 用 いた 。 吉田 肉腫 腹水 0.1cc を 腹腔 内 に 注入 し , 6 日 後に 
P 1520/1008 #ARRRY -—XOHCHRETICEH, 6 時 間 後に 断 首 直ちに 各 臓 器 を 採取 し 
衝 電 公記 式 欠 化 を 行い 。 activity は 洋 酸 マグ ネ シ ウ ムアン モニ ウム の 形 で 測定 し た 。 結果 は 
第 1 区 に 示す 返り 肝臓 の S.A. が 最高 値 を 示し , KO TER, IR, Pk, ROME Cd ot 
(BING), ET, 今回 は , 肝臓 組織 , 腹水 了 瘍 細 移 の 各 科 分 割 に 対す る 影響 に つい て 検 


実験 2. 資料 と し て は , 正常 特選 な ら び に , 吉田 肉腫 移植 白 展 を 用 いた 。 正常 白 尿 に は P® 
15 xc を 注射 し , 3 日 後 に 今度 この 処置 を 繰返し 24 RICO, 肝臓 を 採取 し た 。 実験 
1. と 司 欄 に 移植 し た 吉田 肉 幅 移植 白 民 に は 移植 後 2 日 目 と 5 日 目 に それ ぞ れ 体重 100g 当り 
15 xc、30 ac を 背部 皮下 に 注射 し , 6 日 目 に 断 首 , 直ちに 肝臓 , 腹水 細胞 を 採取 LAE LKR, 
Schmidt-Thannhauser 法 な ら び に Delory 法 に より 酸 可溶性 科 (以下 ASP),。 9 R14 FR 


tN 


(以下 LP), DNA-P, RNA-P, SA (PP) AH LK, BORE Fiske-Subbarow 
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図 第 2 図 a. Acid soluble total P 


Remarks: N. : Normal rats 
N.P32 ; P32 injected normal rats 
VS. : Yoshida sarcoma rats 
Y.S.P32: P32 injected Yoshida sarcoma 
rats 
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第 2 | d. RNA-P 第 2 図 e. Protein P 
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法 を 用 いた 。 

TER ARIC P? を 注射 し た 場合 は , PP の みや や 増加 を 認め る が , 全体 と し て 大 差 が 認め ら 
れ な か っ た 。 吉田 肉腫 移植 白 叉 に PR を 注射 し た も の で は , ASP は 肝臓 で は 同値 を 示す が , 
腹水 細胞 で は P® の activity と と も に 増量 し た (第 2 図 a 参照)。 LP, RNA-P, PP は 肝 
臓 , 腹水 細胞 と も に 増量 し て いる (第 2 図 b,d, e 参照 )。DNA に 関し て は 肝臓 の それ が 減少 
する に 反し , 腹水 細胞 で は 増生 し て いる (第 2 図 c)。 し か し て , RNA/DNA これ は 肝臓 























Bok XmH4 
腹水 細胞 と も Table 1. RNA/DNA 
に 上 昇 を 示し [ or u | — 
rat i a N.P* ¥.S. | ¥.S,P* (15) VSP" (3 
て いる (1 vn Tver | ascites | ya。 [ascites 1,0, | ascites 
. | a vn > | ・ 日 | ites 
u. tissue liver liver liver | cells | liver | Calle liver eatin 
> HL | ] 1 
RNA/DNA | 4.08 | 4.11 | 1.86 | 1.67 | 3.07 | 2.04 | 472 | 3.55 
絵 括 7 い 2 に 
Remarks: N. : Normal rats 
ヽ ビ パ を pop Bg N.P32 : P32 injected normal rats 
1) ER FUR TS: : Yoshida sarcoma rats 


Y.S.P32: P32 injected Yoshida sarcoma rats (4c) 


(oP? を 注射 

し , 各 臓 器 の cpm/mg 臓器 を 測定 し た 結果 は , 肝臓 , 腎臓 , 卵巣 , 腫 臓 , 小腸 , Ab, KR, 
iA, 心臓 , 肺 臓 , 胃 , BLOMChHok, 2) ERARCIERARIC P? を 注射 し た も の 
で は 全体 と し て 大 差 を 認め な か っ た 。3) PR の 投与 に より 吉田 肉腫 移植 動物 で は RNA/DNA 


22. 汽 腺 腫瘍 の 病理 組織 学 的 変化 と P™ 摂取 率 
安武 四 馬 , 小林 義郎 (慶応 義塾 大 学 医学 部 外科 ) 


Histological Change of the Breast Tumors and P* Uptake 
TAKESHIMA YASU, YOSHIRO KOBAYASHI 


乳腺 腫瘍 患者 に P* を 静 注 し て お き , 一 定時 後に G-M 管 に て 測定 し , その 腫瘍 の P* K 
取 率 より 乳 痛 の 診断 を 行う こと は Low-Beer 等 に よっ て 示さ れ て いる 。 われわれ も 250 名 に 
同 法 を 行い , 病理 組織 学 的 に 検索 し た 者 は 118 名 で ある 。 

皮膚 の 上 か ら G-M 管 測定 に よる 腫瘍 の P\ 摂取 率 と 病理 組織 学 的 診断 と の 関係 は 表 1 の 如 
< 悪性 腫瘍 27 Bl, 良性 腫瘍 91 例 で ある 。 直 性 腫瘍 中 髄 様 部 は 摂取 率 が 高く , 便 性 癌 は 低く 
BRETT 25% 以下 の も の は 病理 組織 検査 し て 始め て 診断 の 判明 し た 小 な る も の で ある 。 逆 
に 良性 腫瘍 に お いて も 腺腫 , ある い は 急速 に 肥大 し た 女性 乳房 に お いて は 25% 以上 の 比較 的 
高い 値 を 示す も の が 多い 。 線維 腺腫 に お いて は 8 例 が すべ て %% は 低く , 40% 乃至 は それ 以 
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の も ある 。 こ れ ら の こと より 乳腺 腫瘍 の う ち , FE Swursur ie m 

KOM SOLLE CH 2 en rm 16 u ie 
強い も の , DANKE cha dro Cr " 
Pe EAL TILE GIT PR HAA LIEV 内 u : 

明らか に 異な り , ERMOFRI ADRIAN, A 性 th 5 | 86 91 

乳腺 症 に お いて は 対照 部 より 低い 値 を 示す も の か 4 腺 = 2 ‘ 73 75 
> 20% 前 後 の 値 を 示す も の まで , 種々 で ある が , か を ED” 2 
は 10% 前 後 で ある 。 も ちろ ん 年 令 に 関係 し , m ザー 2 1 3 

姓 妊 ・ 授 乳 等 に より さら に 複雑 な 要素 が 加わ っ た 場 un k R : - に 
21 97 118 


AD P® 摂取 に 示す 態度 は いろ いろ で ある 。 そ の 組 EEE EYE era ie 














A 対照 部 16 cpm. 

B FW 80 cpm. 

C 癌 部 116 cpm. に 6“ 24* 48" 時 間 
第 1 図 第 2 図 in vitro に お ける P? 振 取 曲線 の 1 例 


織 像 に つい て 腺 増殖 , RE, FLO AM, 腺 姜 縮 あ る い は 周囲 組織 の 増殖 . アポ クタ リン 
腺 の 有無 等 を 比較 し て 検索 し た 。 そ の 結果 一 般 に 上 皮 増 殖 傾 向 の ある も の は P 摂取 が 高く , 
線維 増殖 が 強い も の は 低い 。 元 より 乳腺 症 に お いて は 増殖 像 と 姜 縮 像 と を 同一 標本 に 見 る こと 
が 多い が , 一 見 ,。 装 縮 像 と 思わ れる も の で も 糧 胞 形 成 が 著名 で あり , DoPGkHED- 5 O RAM. 
の 増殖 を 認め る よう な 時 に は や は り 了 P 芝 摂取 は 高い 。 三 胞 の 有無 と P\ 摂取 と の 聞 に は 特 引 な 
関係 は 認め 難い 。 認 胞 は 約 半数 に 認め て いる 

切除 し た 線維 腺腫 の P** 摂取 は 陳 旧 性 の も の は 対照 部 と 差 が か なく , 臨床 的 に 全く 肉腫 を 思わ 
せる も の で も , 切除 せる 腫瘍 は 対照 の 約 2 倍 の PP 摂取 を 示す に すぎ な か っ た 。 す な わ ち 線維 
増殖 の 非常 に 強い も の で も 冶 に 比較 すれ ば PR 摂取 は 低い 

乳 換 に お いて 導 組 織 の 部 分 と これ に 接する 各部 分 の 組織 の P? 摂取 を 見 て ゆく と , MEAN 
形成 され た 乳 叶 種 の 部 分 も また 高い PR 摂取 を 示し て いる 。 こ の こと は 管内 性 の 乳 嘱 腫 が 趣 性 
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BACH ITRLETCHH, € 表 2 乳 腺 症 
の 1 例 は 第 1 図 の 如く で ある 。 即 u P®? HE HG 15%) k | Pe: HEAR Pr 
に 病 性 変化 を 伴っ た 部 分 は 116 % 線維 増殖 著 明 な も の | 8 例 (22%) 29 例 (78%) 
OY bh, AED: 80 カウ 腺 増殖 著 明 な も の | 5 fl (41%) 7 Bl (59%) 
bh, 対照 部 分 は 16 カウ ント で ある 。 
この よう に 部 位 に より P 摂取 は 上 異な る が , 次 に in vitro CR TH AA REED P 
摂取 曲線 を 調査 し た 。 乳腺 腫瘍 の 各 腫 瘍 組織 と 対 有 照 部 と を 一 定 条件 の も る と に , その 摂取 状況 を 
見 て 行く と , 数 時 間 後 に 最高 に 達し 。 や が て 瀧 減 する が , その 値 は 皮膚 上 か ら 測 定 する 場合 と 
よく 一 致し て お り , それ ぞ れ の 腫瘍 一 乳癌 , 乳腺 症 , 線維 腺腫 等 に より 異な る 曲線 を 画 く 。 さ 
EY, 拓 痛 剤 等 の 関 写 に より , それ ら の 乳腺 に 対す る 作用 の 一 端 を 考察 し 得る 。 す な 
DotA (例え ば カル チノ フィ リン ) の 使用 に こより P 叶 摂取 は 著しく 阻止 され る 。 Ind 











方 面 より 鉛 察 する こと に より 腫瘍 の 病理 組織 像 と P" 摂取 ょ 一層 明確 に な る 。 
以上 われ われ は 防 腺 腫瘍 の 組織 像 と P 摂取 に つい て 述べ て きた が , 線維 腺腫 お よび 乳腺 症 


の うち で も こと に 線維 化 の 傾向 の 強い も の は P"# 摂取 は 低く 。 時 に は 負 の 2 を 示す こと も 多 
5 俳 性 頑 も また 低い 値 を 示し て いる 

これ に 反し て 腺 省 は 良性 腫瘍 で は ある が 高い 値 を 示し , HA CUS BRAS TER LT 
いる 。 

乳腺 症 中 , 比較 的 正常 に 近い も の は 除い て , 線維 増殖 の 強い も の , ある い は 腺 増殖 の 著名 な 
症例 に つい て , P 摂取 と の 関係 を 示す と 表 2 の 如く で ある 。 

これ ら は 要する に _ 上 皮 組 織 の 増殖 傾向 の 強い も の は P 摂取 が 高く , 線維 組織 の 増殖 著 明 な 
ぁ の は 低い と いい 得る 。 

また 姜 縮 像 の 著 明 な 乳腺 症 に て も 認 胞 形成 , ある い は 要 胞 難 の 乳 購 様 増殖 著 明 な も の に P* 
摂取 の 高い こと を 見 る 時 , この よう な 像 こそ 注意 すべ き で ある と 考え られ る 。 

(文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 























23. P* に よる 吉田 肉腫 , 催 肝 韻 お よび Ehrlich 冶 に お ける 
臓器 内 焼 代 謝 の 研究 
海老 名 敏明 , EB ME 黒須 守 二 , 相沢 慣 吉 (東北 大 学 抗 酸 病 研究 所 ) 
Studies on the Phosphorus Metabolism in the Organs of Animals Bearing 


Yoshida-Sarcoma, Liver Carcinoma and Ehrlich-Ascetes-Tumor 
with Radioisotope P” 


TOSHIAKI EBINA, IWAO KANNO, MORIJI KUROSU, 
SHINKICHI AIZAWA 


Cl) ##: Hevesy が 1935 年 P eH AU CHMOR: PORRAOMIZTLTT o て 以来 
ROTH MARY EAL CRRA OMTDRA I bNCWS, HELLER ORB HMR 
P* を 注射 し 腫瘍 組織 を 中 心 に 各 臓 器 の 焼 代 謝 を 調べ た の で 報告 する 。 

CI) 実験 材料 な ら び に 実験 成績 

(1) 放射 性 類 に つい て : 使用 せる P は 米国 Oak Ridge National Laboratory X DHL 


給 せ られ た H。PO。 で これ を 食塩 水 に て 稀釈 使 用 し た 
(2) 実験 動物 : BHAAMS & OF ARIA 80~100 瓦 の 百 選 を 使用 し , = » CHR 


AH 15-20 瓦 の 二 十 日 最 を 使用 し た 。 各 動 物 の 皮下 に 各 腫 瘍 を 移植 させ 1, 2 お よび 3 過 
Hic P® を 含む HsP\O。 を 右側 大 有 尿 内 側 皮 下 に 注射 し 12 時 間 後 に 撲 末 し た 。 

(3) 各 腫 瘍 に つい て : 吉田 肉腫 お よび 展 肝 韻 は 佐々 木 研究 所 より , SHY y CHA SHATE 
究 所 より 分 譲 さ れ た も の で ある 。 

(4) ADS UT OHNE OUT: 各 臓 器 を 0.2 瓦 宛 採取 し Schneider 
法 に 徒 っ て 酸 可 溶性 織 割 分 , 燃 脂 質 割 分 お よび 核酸 焼 重 白 焼 割 分 に 分 けた 。 各 試料 は 科学 研究 
所 製 Geiger-Muller-Counter (32 針 法 ) に て 測定 し た 

CHD 実験 成績 : PP の エネ ルギー は 0.1MeV と いう 5 強力 な も の で ある た め 各 分 割 の 放射 
能 は 非常 に 強く 38988 一 90 count/min の 放射 能 で あっ た 。 その 騰 器 内 分 布 を みる と 比較 的 放 
は 骨 , Pe, 肝臓, 腫瘍 , 腸 等 で あり 皮膚 , 脳 は 弱かっ た 。 個別 に お ける 各 騰 


射 能 の 張 か っ た の - 


ィ デ 


器 の 焼 分 割 の 放射 能 を みる と 第 1 財 の 場合 各 臓器 と も に P*? の 摂取 量 が 非常 に 多く , 2,3 週 
と な る に 従っ て 少く な っ て くる 。 こ れ は 放射 能 の 半減 期 に よる こと も 考え られ る が 腫瘍 に お い 
て は 核分裂 の 最も 盛ん と 思わ れる 第 1 過 に 多く 摂取 され る こと も 考え られ る 。 ま た 交 細 胞 と 肉 
腫 細胞 と の 間 に そ の 摂取 量 に 著しい 差 は 認め られ な か っ た 。 ま た PR AGB RIC OA BRA 
に 多量 に 入る と は 思わ れず あら ゆる 臓器 に 入る よう で ある 。 次 に 各 焼 分 割 に お ける P\ WHEE: 
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= «6639 { 
5000 } 。。。。 \ 4118 | 
4000! 9698 3715 Vien い 、 am13 ganz FR] | 
3000| へ \、 313 2507 de 38988 | 
2000 + 1883 356 ey 6 gs an sm 
a --%331 „221 1601 S552 bb 20000 | 19801 
CPM! a DD 1 | I m ı 1 10000 H 1856237111 | 
+ Aa SAF SE ラッ チ テ 対 照 5000 上 6829 | 
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<._1234 | 
vee Ne BER We NV 
1000} 1111 *- “で すき 1305 ~~_.305 
CPM! 530 ‚1085 。 す ー---e184 
~~ I I ı I II ı0 
Ehrlich # it FR 
の 時 間 的 消長 を みる と 図 の 如く な る 。 す な わ ち 骨 の 場合 は nn en 5 Ss 


FP Wik Cs GRIPE IC i < REE CD REP Rts Lk OE Sic 著 明 で あっ た 。 


CWI 総括 な ら び に 考 接 : 最近 P* を 使用 し て 騰 器 。 腫 場 ある い は 細菌 の 焼 代 謝 を 行っ てい 
る 研究 が 多く み ら れ る 。 Lawrence は 白血病 の 二 日 届 と 正常 の 二 十 量 尺 に つい て P& oF 


RE ee ae 
—THRIDLBEIMLTUOBA LEHNTE, KEHRTCHHER RN HERR REED, その 用 
Ik, 脳 の 核酸 代謝 を P? を 使用 し て 行い , 感染 板 其 に お いて 組織 内 の 核酸 お よび 鐵 蛋白 に 著 し 
い 増大 が 認め られ , 肝臓 は 潜伏 韻 に お いて 著しい 増大 が 認め られ る こと を 述べ て いる 。 ま た 加 
藤 は 二 テー ビィ 人 ereetsvewaemraww:Ntmao 20 ms ware 
れ 吸 収 の 場所 は 主 に 小腸 で あり その 体内 分 布 は 骨 肝 臓 筋肉 脳 こ 多い と 述べ て い ‘8. 宝田 は 吉田 
RER ee 
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で 腫 臓 , 小腸 , 肝臓 , HBOWCH, また 腫瘍 と 肝臓 を 各 分 割 に 分 け そ の 分 布 を みる と 腫瘍 
yrAGRE RIC, 肝臓 は 焼 脂質 に それ ぞ れ 高 \ \ 値 を 示し て いる と 言っ て いる 。 


Mt SRN Hine eA LP? eA 250zc 宛 , +H Sc 100 xc HERMAN 
fe FICE L PR の 臓器 内 分 布 お よび 各 焼 分 割 の 放射 能 を 調べ た 。 そ の 結果 最も 放射 能 の 強 
vorm, 小腸 , BAR CH, その 分 割 を みる と 肉 星 と 癌 で は 本 買 的 に PB HERO ALB 


め ら れ な か っ た 。 EF CHHOE GRU Pal ‘wih & OFF WCE DAFTAR GRIT EI ID Sir7ed» 


っ た 。 た だ 各 焼 分 誠に 分 けた 場合 , 各 臓 器 に より その 分 布 は 明らか に 差異 は 認め られ , 腫瘍 は 
% =e) > Ike Fo = pA x +- El LN BI =| 
BAR 肝臓 は 焼 脂質 に , BIRTWEERL SS Db, ERMBILETAORSDS 





と 思わ れる 第 1 適 目 に 摂取 量 が 多い ょ う 5 に 思わ れ た 


7 と たき ム 、 。 7 1 ye pis Bat eB の 古書 ee Se = Sad 32 2, 
CV) 結論 : BREEAM, RAR, ~-7) >» CHHEBBOARRSIONM+ARK P\ を 





EWL, 1,2Bi03 i801) fA SICH DEZ Schneider 法 り 酸 可溶性 
173 FEN AH FORRENL ON CHS LAO hn HARB, 
(1) 各 群 NS, “SICH PONTE Oh, また 肉腫 お よび 癌 を 有する 動 


物 に お いて も その 体内 分 布 に 特別 な 差 は 認め られ な か っ た 。 (2) 各 腫 場 と も に 発育 の 最も 盛ん 

と 思わ れる 第 1 週 に P* 摂取 量 が 多い よう に 思わ れる 。(③) BOT, 肝臓 , 腫瘍 

の 分 割 を 比較 する と , PILAR ATER IR, APART, MAS LRRD RD ok, 
(ZHAFFHKRIL KL) 


2A. C3H +7 ao HARD RI AALEN 
河瀬 収 , 林 EA, 下田 健二 , 緒方 和宏 


A Biochemical and Histochemical Study on the Mammary 
Cancer in C3H-strain Mice. 
OSAMU KAWASE, MASANDO HAYASHI, KENZI SHIMODA, 
KAZUHIRO OGATA 


(Department of Pathology, Research Institute for Diathetic 
Medicine, Kumamoto University) 


In 14 C3H-strain mice with spontaneous mammary carcinoma, the biochemical 
assay of the activity of six hydrolytic enzymes (2-glucuronidase : AG, arylsulfatase : 
S, esterase: E, lipase: L, alkaline and acid phosphatase: AIP, AcP) in the 
liver, kidney and spleen was undertaken, and the values were compared with 
those obtained in normal C3H mice. The cancerous mammary tissues were also 
subjected to the assay. All these biochemical data were checked against enzyme- 
histochemical findings. 
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As to biochemical and histochemical techniques for respective enzymes, the 
procedures outlined in the previous reports* were principally followed. (L was 
investigated according to the method of Gomori, ’45.) 

As may be seen from the table, the mode of distribution of the activity within 
four tissues was peculiar to each enzyme. 

Generally speaking, the $G-activity of the liver, kidney and spleen was some- 
what higher in the tumour-bearing mice, and, in the case of E, AIP and AcP, 
one or two of the organs exhibited slightly higher levels. As regards S, no 
difference was pointed out between the tumour-bearing and non-bearing animals, 
while the L-activity was somewhat lower in the former group. 
































Table 
a | SR | | Cancerous mam- 
x .H- Liver Kidney | Spleen | mary tissue 
nzyme! mice ーーーーーーーーーーーーーーーーー| —— aie 
range | mean] range mean range | mean range mean 
| | 
| Ss Dawn | 
Gg | tod. 500~2000 | | 903, 200-1235 | 601 600~6000 2498 500~3000 | 1361 
pP | | 
| sb: 300-650 | 460 200-900 350 1100-2900 1710 | 
aan Oa er ak, Pe se | PER 
S | t. b | 17 17 00-5300. | 2650 1700-8650 | 4630 4700-9200 | | 6980 1700-8650 | 3770 
| n..b. | 2300-2650 | 2430 3950-5000 | 4500) 15600--7300 | 6220 
E | ti. 25600~62400 41520 5100~46100 | "15000 3800~16200 soled | 5820~10960, 8300 
1 ね お 。 '15000~57900 33100 7900~31600 | 15600 1140-2760 | 1540) | 
ER nah 
| | | | & 
eb) 4-10 | 76 40-80 | 61| 10-58 | 37 28~60 44 
“| mb. | 58-115 | 86 53-94 | 73, 25~86 | 43 | 
ap | & P+ | 2600-7400 | 4900 50000~182000|107000'3200~19200) 2500] 2600~11200 7100 
ee | 1000~5800 | 440039000~190000) 119000 240015600 7700 | 
ERBE | a ef 
AcP tsb. | 3600~17000 9900 4400~12000 | u i: 16100 280011600 6600 
Ac 
| n.b 


= ii 2000~15800, 7900 3000~11000 | -7200/4800~21000) 1 12000) | 


Note: t. b. tumour- BERN, n. b. ale 
BG: Odell unit; S, E, L, AIP, AcP: phenolic substances liberated from 
per g of wet tissue during 1 hour for L, AIP, AcP, 20 hours for S, and 20 


minutes for E. 


Enzymo-histochemically, the cancer cells possessed distinctly higher activities 
than stromal connective tissues as a rule, but they presented such manifoldness 
and variability within a single microscopic section as rarely been seen in human 
mammary carcinoma. And, as the biochemical assay of the enzyme activity in 
normal mammary glands of C3H mice is still under investigation, the evaluation 
and the interpretation of the activity levels of those six enzymes wait further 
study. If it be allowed to compare these levels with those of the liver, kidney 
and spleen, we may mention the low activity of E in the tumours and add that 
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the tumour-bearing mice often possessed higher SG- and lower L-activities in 
their liver and kidney. 

Our 4 mice presented the histological picture pointing to the B-type of C3H 
mammary cancer, and the remainder to the A-type. The former exhibited more 
or less high activity in AG and S, while their E-activity was low. 

* Hayashi, M. et al., Tr. Soc. Path. Jap., 43: 172 (1954); Kawase, O. et al., Gann 46: 
309 (1955); Hayashi, M. et al., Kumamoto Medical J., 8: 114 (1955); Ogata, K. et al., Kuma- 
moto Medical J., 8: 168 (1955) 

(RAPS HARIC IH) 





25. KRMTEERBEO ZI 3a 7 AZIFPIUMFO 
コリ ン エ ステ ラー ゼ に つい て 
佐 藤永 雄 


Cholinesterase Activity of Liver and Blood Serum from Rats During 
the Development of Hepatoma by Carcinogen Feeding. 
TSUNEO SATO (Department of Biochemistry, Showa Medical School, Tokyo) 
This paper was published in full in Gann, Vol. 47, No. 2, June, 1956. 
BABIES ATR ES) 


26. APE Re BREA 2 7 AZIONF EI TS v 
酸化 酵素 に つい て 
==, 浅野 文 一 , 一 井 昭 五 , 芦川 和 高 


Monoamine Oxidase Activity in the Liver of Rats Fed on 
Hepatic Carcinogen 
SANJI KISHI, BUN-ICHI ASANO, SHOGO ICHII, KAZUTAKA ASHIKAWA 
(Laboratories of Biochemistry and Medical Zoology, Showa Medical School, Tokyo) 


This paper was published in full in Gann, Vol. 47, No. 2, June, 1956. 
(厚生 省 厚 生 科 学研 究 費 に よる ) 
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27. 病 患 者 に お ける スペ ルミ ン の 意 姜 に つい て 
徳 WR 次 (山口 医 科大 学外 科学 第 二 講 座 ) 


Pathophysiological Significance of Spermine in Cancer Patients 
SHUNJI TOKUOKA 


Aliphatic amine で ある Spermine (以下 Sp.) は 人 体 組織 中 に 少量 で は ある が 広く 分 布 


し て いる ・ の 生物 学 的 意義 は 近年 少し 明らか に な っ て きた が , 特に 或 種 の 細菌 の 発育 や , 
酵素 の 活性 に 影響 を 与え る らし い 。 BIO DOREEN Sp. が 増量 し 


1 


て いる こと を 1949 年 発表 し た が , COB Sp. LITO T LEONTHEKRABAUMNS L, 
1) 人 病 組 織 こ お ける Sp. OFF: 16 FID AH, EB, SLIRO RARITIES 182-476 micro- 
grams per gram of wet tissue の Sp. を 証明 し た 。 す べ て 手術 に よっ て 得 た 新鮮 試料 の 値 


Cho, 同一 謀 料 の 健常 部 か ら は 118-247 microgram per gram of wet tissue D Sp. 


IH) 


を 証明 し た に すぎ な い 。16 BODEN EEE HABT Sp. が 増量 し 
て いる こと を た し か め 得 た 。 定量 は Harrison 氏 法 に 徒 っ て ピク リン 酸 塩 。 Uo Cees ze 


Ltt Lic, Rosenthal, Tabor 氏 等 の 1952 年 2 月 の 発表 で は 。 イオ ン 交 換 ク ロマ トゲ 


ラフ 法 に よっ て 6 例 の ハッカ ネズ ミ の 導 , 肉腫 組織 の Sp., Spermidine は 有意 の 増量 を 認め 


られ な いと し て いる が , 徳岡 は 人 の 交 組 織 こ は Sp. 増量 を みとめ る こと を 主張 する 。 組 織 学 的 


に Mastopathia cystica chronica の 乳 腺 組織 の Sp. 量 は 健常 乳腺 と の 聞 に 有意 の 差 を と 
め な い 。Sp. の 靖 組 織 に お ける 真 の 意義 は な お 明らか で な い が , Sp. が pyridine nucleotide 
を 活性 終 と する 素 辞 素 系 を 抑制 し た り , phosphatase の 活性 を 促進 する こと は 交 組 織 の 
代謝 に 何等 か の 関連 を も つも の で あろ うと 思う 

2) HEB SAFO Sp. の 増量 な ら び に 瘍 診断 法 と し て の 血清 え ベ ルミ ン 反 応 (徳岡 ) : 


例 の 胃 , HG, 乳腺 の 薦 患 者 血清 か ら 7-20 microgram per ml. の Sp. を ビク リン 酸 塩 と 


し て 証明 し た 。 健常 人 14 例 の 血清 か ら は Sp. の ビク リン 酸 塩 を 証明 し えな か っ た 。 徳岡 は 


5 microgram per ml. まで の Sp. の 検出 を 容易 よら し め る た め に 血清 スペ ルミ ン 反 応 を 考 
KL 閣 診 断 に 応用 し うる こと を 1949 年 発表 し た 。 本 反応 は 一 定 度 に 稀 生 し た 血清 に 少量 の 


炭酸 銅 を 加え , 加熱 すれ ば , Mik lilac blue を 呈す る の が 陽性 で ある 。 本 反応 の 原理 , 実施 
法 。 検討 の 詳細 は すでに 雑誌 に 発表 し て ある 。 1034 例 の 癌 な ら び に 対照 叫 者 に つい て 本 反応 
OMB RAMA RN Lied, Mohr 85.6 2 で あっ て , FER, MT, 脳腫瘍 の 3 者 


を 除外 すれ ば 91.122 で ある 。 PHO 90% に も 本 反応 は 陽 価 で ある 。 ま た .366 MOMS 
の 組織 学 的 所 見 と 本 反応 の 結果 を 検討 し て , 交 細 胞 の 未 分 化 な も の ほど 本 反応 の 陽 仁 率 の 大 な 


292 [GANN, Vol. 47, 1956) 




















ZciwrHok, BREITET KLBZRRS OFFER IHR OENI ADD. MRERDE 
Wak, 4%, 性 と 本 反応 陽性 の 頻度 , 強度 と の 聞 に も 有意 の 相関 を 認め が た い 。 腎 。 AR, 
リン パ 節 , 胸壁 等 の 結核 症 で は 本 反応 は 陰性 で ある が , 肺結核 症 で は 往々 陽 陸 を 示す こと が あ 


る の で , 病 型 と 本 反応 に つい て は 後日 詳報 し た い 。 Hirsch 氏 は 一 定 条件 下 で Sp. は 結核 菌 
に 対し bacteriostatic に 働く こと を 立証 し て いる が 。 結核 症 と 本 反応 の 比較 検討 は 意義 ある 





を 


3) 冶 患 者 血清 の パラ イン フル エン ザ 菌 発育 に お よ ぼ ば す 影 響 : I Sp. 反応 陽 作 の 韻 患 者 
消 を 加熱 除 重 白 し た 決 液 は Hemophilus parainfluenzae の 発育 を 促進 する 。 す な わ ち 条 
母 浸出 液 の 発育 促進 率 を 1002 と すれ ば , Sp. は 80%, Sp. KIS EMB SMP RIS 62%, 
Sp. 反応 陰性 血清 汽 液 は 42% の 促進 率 で ある 。 

4) 冶 患 者 血清 の 脱水 素 移 素 系 活性 に お よ ぼ す 影 響 : 血清 Sp. RER EHER eM 


> 


AME ARE L cA IF YF TZ RK RS DMREFE 不 一 ト の 脱 水 率 移 素 系 活性 を 明 ら か に 抑制 3 





る こと を 確 め た (Thunberg 氏 法 に よる メチ レン 青 脱 色 率 を 指 司 )。 COMMA KREBS 
清 中 に 増え て いる Sp. で あろ うと 考え る 
5) AMRIT RS Sp. と 亜鉛 の 関連 : 15% 以上 , 平均 20.3% の 好 酸 球 増 多 を 示す 11 





例 の 患者 の 73% は 血清 スペ ベル ミン 反応 が 陽 作 で ある 。 し か し て これ ら MFO fh: 
193 7 per dl. (正常 値 は 1584187 per dl.) で あっ て , 明らか に 増え て いる 。 BARRELS 
極め て 大 量 の 重 鉛 を 含む と いう Wolff 氏 の 所 見 や , Sp. (SREB MO— KITE bA eV} 
従来 の 説 か ら も , 徳岡 の 所 見 は 興 味 ある も の と 思う 。 さら に 6 MOR, A, ABO WRO 
Sp. 量 は 194-267 micrograms per gram of wet tissue で あっ て , iF aeik 102~195 
micrograms per gram of dry tissue で ある 。 健常 組織 の Sp. 亜 外 量 は それぞれ 118-180 


micrograms, 48-71 micrograms で ある の に 比較 し て , MARCI XL Sp. & L LICMMS E 


Ä 


た 著しく 増え て いる 。 COMBI Sp と も 結合 し て いる の で は な か ろ 5 か と 目下 追究 中 で あ 





中 川 昌一 : 私 は 徳岡 氏 の 方 法 に 従っ て , 主として 内 科 患 者 に つい て 血 : スベ ルミ ン 反 応 を 実施 致し た 結果 
EZ 156 名 で は 陽性 率 83.396, 非 韻 患 者 218 名 中 疑 陽性 率 9.32 タ で し た 対照 患者 中 陽性 率 の 高い も 
Dit, 中 枢 神 経 系 疾患 , 妊娠 例 , バ モ ド ウ 氏 病 で , i=? Bt Hen ERS, an F の 陽性 例 を 得 た 。 肉 
腫 で は 6 例 中 2 例 , 白血病 で は 8 例 中 4 例 に 陽性 を 見 た 。 腹水 に 対し て も これ を 応用 し た 結果 , 吉田 肉腫 
吉田 肝癌 腹水 上 清 で は 著 明 に 陽性 で あり 癒 患 者 腹水 で ! 215 例 中 9 fl, 対照 腹水 で は 9 例 中 0 例 陽性 で あ 
っ た 。 導 患者 で 陰性 例 は 門派 圧迫 に よる 大 量 D WL IK I A ICh ore, 

吉田 英治 : Spermine 反応 判定 の 際 , MUBMOPRSAMRME LOE LPSDXSLOUHSAM, その 場合 
の 判定 規準 は や は り 上 清 の 色調 の ee べき で し ょ う が 。 

徳岡 俊次 : 御 指 摘 の よう に スベ ルミ ン 反 応 の 結果 を 色調 で 判定 する 場合 , 時 に 困難 な こと が あり ます 。 I 
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の よう な 時 は 遠心 分 離し た BERILOLVTHEFZAD, アル プ ミ ン 液 の 対照 と 比較 する と 判定 に 便 で ある 。 


新しい 判定 法 に つい て は 近く 誌上 に 発表 の 予定 で ある 。 

小笠 原 正昭 : 私 達 は 吉田 肉腫 移植 ラッ テ を 用 いて スベ ペル ミン 反 応 を 行う 修 ら 肝 カ タラ ー ゼ 活性 度 を 測定 。 
1) 腹腔 内 移植 例 で は 。 スペ ルミ ン 反 応 は 移植 後 3 日 目 で 陰性 で , 5 日 目 か ら 陽 性 と な っ た 。 肝 カタ ラー 
ぞ 活 性 度 は 3 日 目 頃 か ら 減少 し た 。 2) KBHC, スペ ルミ ン 反 応 は 3 日 目 で 陰性 < て 疑 陽 性 。 8 日 
日 で は 全 例 強 陽性 で ちあ っ た 。 肝 カ タラ ー ぞ 活性 度 は 8 日 目 極め て 減少 。 8 日 目 の 腫 瘍 の 大 き さ は 2x22 
X3cm。 以上 移植 動物 に お いて 見 られ る 肝 カ タラ ー ぞ 活性 度 の 減弱 と 。 スベ ルミ ン 反 応 陽 性 の 中 いずれ が 


先 に 出現 する か 日 下 検討 中 で ある 。 


28. 胃 冶 に お ける 肝 カ タラ ー ゼ と 肝 ノ ン ・ ヘ ミン 鉄 に つい て 
zen HF (名 古屋 大 学 分 院外 科 ) 
Liver Catalase and Liver Non-Hemin Iron in Gastric Cancer 
TAKASHI SASORI 
悪性 腫瘍 の 特長 と し て , 肝 カ タ の 低下 する こと は , 今更 論 を また な い の で ある が , A 
タラ ー ゼ の 補欠 分 子 終 へ ミン 核 を 構成 する 鉄 の 代謝 を 研究 する こと に より , 肝 カ タラ ー ゼ 低下 
因子 の 一 端 が 追求 で きぬ ね も の か と ,。 肝 ノ ン ・ ヘ へ ミン 鉄 を 測定 し , さら に 悪性 腫瘍 の 貸 血 ,。 へ モ 


et 


グロ ビン 低下 が 血清 鉄人 多 氏 下 の 次 に 発現 する 現象 と 併せ て , MLR OMELK. COM, Fi 


妖 の 肝 カ タラ ー ぞ の 低下 が 肝 ノ クン ・ ヘ ミン 鉄 , 血清 鉄 と の 関連 を し ら べ , 次 の 如き 結果 を 得 た 。 


まず 患者 を 骨 群 , 胃 十 二 指 腸 潰瘍 群 , 他 の 腹部 閣 腫 群 に 分 類 し 比較 検索 し た 。 胃 冶 群 の 肝 
ヵ カタ ラー ゼ は 胃 二 二 指 腸 濱 瘍 辞 に 比 し 減少 著 明 で あり , 特に 治 葛 性 退行 性 変化 の ある 者 に 著 し 
いこ と は 相沢 氏 等 と 同じ で ある 。 さ ら に 肝 ノ ン ・ ヘ ミン 鉄 も 同様 に , 胃 ・ 十 二 振 腸 潰瘍 群 の 各 
分 割 よ り い ずれ も 減少 し , 特に Hemosiderin, Ferritin の 減少 が 著しい 

し か し な が ら , 肝 ノ ン ・ へ ミン 鉄 と 肝 カ タラ ー ゼ は 必ず し ゃ , その 減少 度 が 平行 する も の で 
た く ,。 肝 ノン ・ ヘ へ ミン 鉄 減少 は 胃 坊 発 生 部 位 と 密 な 関係 ある と 思わ れる 。 す な わ ち , 幽門 部 近 


> 


I 


ee 


oF FLAEDIRAED LOI, 肝 ノ ン ・ ヘ ミン 鉄 特に Ferritin の 減少 が 見 られ た 。 噴 門 部 あ 
る い は これ に 近く の 痛 で 較 門 部 の お か され る こと の 少な いも の で は , Hemosiderin, Ferritin 
の 減少 が な いか また は 軽度 で あっ た 。 これ は 鉄 吸 収 不 全 と Apoferritin 形成 障害 に 起因 する 
も の と 思う 。 胃 ・ 十 二 指 腸 潰 瘍 税 に お いて は , 肝 カ タラ ー ゼ の 減少 も ゃ 著 め て 軽度 で , 血清 鉄 も 
ほとん ど Normal に 近い 。 肝 クン ・ ヘ へ ミン 鉄 , 特に Ferritin 分 割 の 減少 も 余り 顕著 で な い 。 
特に Hemosiderin が 著 る し く 増 加 し て いる こと は , 鉄 吸収 より 考え れ ば 舞 味 深い と いわ ね ば 


し か し , 大 量 出血 の 潰瘍 辞 で は 肝 カ タラ ー ゼ 減少 は 軽度 で ある に か か わら ず , 肝 ノ ン ・ へ ミ 


LHe 


ン 鉄 。 特 に Ferritin の 減少 が 見 られ た 


294 [GANN, Vol. 47, 1956 











2 














他 の 腹部 の 閣 腫 群 に つい て は , 肝 ノ ン ・ ヘ へ ミン 鉄 の 減少 は ほとん ど 見 られ な い 。 Hemosi- 
derin, Ferritin 量 も 多量 に 認め られ た が , 肝 カ タラ ー ゼ は , 前 一 者 に くら べ て 最低 の 値 を 示 

て いた 。 こ れ は 鉄 代謝 と 肝 カ タラ ー ゼ を 論ずる と き , 大 き な 問 題 と いわ ね ば な ら ぬ 。 

以上 の 臨床 実験 より 私 は 次 の 如き 動物 実験 を 行っ て , 肝 カ タラ ー ゼ と 鉄 代謝 に つい て 考察 し 
た 。 胃癌 組織 か ら 中 原 氏 に よる 方 法 で 抽出 し た Toxohormone を 注 笛 し , 肝 カ タラ ー ゼ と 肝 
ノン ・ ヘ へ ミン 鉄 の 相関 々 係 を 見 る と 。 肝 カ タラ ー ゼ の 低下 と Ferritin 分 割 の 移行 減少 が 見 ら 
れ た 。 さらに Ferritin と Toxohormone を 同時 に 注射 し た 場合 に は , 有 時 カタ ラテ ラーゼ, Ferritin 


の 減少 が 軽度 で ある の を 知っ た 。 


29. 閣 患 者 氷 エ キス の 廿 日 鎧 肝 カ タラ ー ゼ に 及ぼ す 影 響 
ILE, 梅田 真 男 , BEE Gt) 


Effect of the Urine Extract of Cancer Patients on Liver Catalase in Mice. 
ARIYA FUCHIGAMI, MASAO UMEDA, TETSUO ONO 


1948 2, GRO hAVRLEVYOR TOBE, CROC Lo CHBS RG 
$ ト キソ ホル モン 様 物質 の 存在 が 認め られ 。 中 有川 ら は 200cc の 冶 尿 エキ ス を 使用 する こと に 
ょ り , 3 匹 の マウ ス に 注射 し た 有 時 カ タラ テー ゼ 活 性 度 の 減少 か ら 閣 の 診断 も 可能 で ある と いっ て 
いる 。 し か し 200 cc の 尿 か ら と れる 中 有川 因子 は か な り の 少量 で あり , その 量 的 限 刀 に つい て 
は 充分 の 記載 が か ない 。 わ れ わ れ は 同 物質 が 果して 何 mg で 有効 で も ちる か , また トキ ツ ソ ホ ル モ ン 
と 同一 の も の で ある か に つい て 目下 研究 中 で あり , いさ さか の 知見 を 得 た の で 現在 まで の 成果 
を 報告 する 

〔 実 験 方 法 〕 ① 実験 材料 TX CHAR IRGENEIC AGE LINGO REL SIA IRE (BH 
Lik, @ 尿 エ キス の 製法 : 中 有川 氏 ら の 安息 香 酸 吸着 法 を 用 いた 。 た だ し 最後 の アル ュー ル 沈 
滋 物 は 湿潤 の た め 笑 量 困 難 な の で ,。 デシ ケー ター 中 で 乾燥 し 保存 し た 。③ BEE: 検体 は 使 
用 前 正確 に 衝 量 し その 後 0.5 cc (1 匹 分 ) の 水 に 浴 か し て 腹腔 内 に 注射 し た 。 肝 カタ ラー ゼ 測 
定 は すべ て 中 原 。 福岡 の 方 法 を 踏 朋 し た 。 た だ し 使用 動物 は 15-208 の 5 マウ ス を 用 い , 
また 酵素 液 は 100 HHRROLO, 酵素 液 と Ha0。 と の 反応 は OCC で 行っ た 。 

HR) 第 1 表 に 示す ご と く 肝 カタ ラー ヤセ 活 性 度 は , 冶 尿 エキ ス 注 射 河 に お いて は , 30 mg 
以下 の も の で は 正常 値 に ほぼ 等 し く , 50mg 注射 群 に お いて は 高度 の 低下 を 認め た が , し か 
VEHRCHU TR 50mg 注射 君 に お いて も 減少 は 認め られ な か っ た 。 また 尿 エ キス の 収 
量 と , 原 尿 量 と の 比 に は か な り の 個人 差 を 認め , 一 定 の 相関 関係 は 認め られ な い が , 両者 の 比 
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か ら そ れ を 原 尿 100cc 分 に 換算 する と , 第 1 表 
その 平均 収量 は , 冶 患 者 尿 で 3.59 mg, JE 



































O,m| | 
= | 
= | & | 
レコ + + 1 
成績 か ら 50mg を 時 カタ ラー ぞ 活性 度 低 る u Ne | 
Pit DBRS 田 tr] re % 15! ト 3 : | 
Fi PK の 導い お 9 る な ら ば た と ん え 中 川 ら の 所 = | £ . 3 
尿 200cc FLERE LTE, zo Sf we ee | 
人 2 = BEER, | 3 
は 相当 の 量 的 差異 が ある よ 5 に 思わ れる 。 ur | | 
| I 
次 に 尿 エ キス を それ ぞ れ Ogur, Rosen | 」 | 
bie GER Mk Mehr I EK RR Pl te 
テー tr . FL RSD THA EFT 2S LER EL ci 
(1948) の 方 法 に より (HCIO, 分 割 ) Acid = 10mg10-30 50mg 10mg 10-30 50mg 4~5g 
mg 以下 mg Pa Bi 
Soluble, Lipid, RNA, DNA の 各 分 割 に ae 
分 け て 各 の 焼 を Fiske Subbarow 法 に より 分 ms 2 表 
ATL fe 結 果 IE En で 全く Lipid | JER mE KR 
DNA 425° 4, RNA 分 割 に は ご く 少 量 Acid Soluble P | — - 
a ' Lipid P 0 | 
Dirt: (0.045% LIF), し か し RNA, Br ee 
RNA P | 4.57/10 mg | 3.17/10 mg 
DNA HOR RN ARD, A AH DNA P | 0 0 
有 の 吸収 を 示さ ず , ほとん ど 核 酸 を 含ま な いと 第 3 表 
#2 られ z ーー 
| mir= + = nme + 
rl, IHR = + 70 i u が PT 3 
cig, 非 韻 尿 エキ ス の Polypeptide OD Aspartic acid | se | AB 
・ の り | e 
成 ア ミノ 酸 組 成 を 比較 し た 。 1 : 1 濃 塩 酸 で 封 Glutamic acid | 
ves 24 Bft Mat Serine 1.0 | 1.0 
AF 後 r m4) y= | 
24 時 間 加 水分 解 後 Levy の 方 法 に より テ ミ — phreonine 0.965 | 1.14 
/ #%% Florodinitrobenzene に より Dinitro- Proline 0.62 0.82 
; ews Alanine 0.92 | 1.06 
phenyl 化し ベー パー クロ マト で 一 次元 展開 後 Valine 0.86 | 1.30 
(トロ ー ル 溶媒 素 と 一 騰 酸 緩衝 液 系 ) 各 ア ミノ Leucine 1.29 | 1.29 
— Phenylalanine 0.45 | 0.605 
eo を 切り 取っ て - ; | - 
RD Spot を 切り 取っ て Beckman Spectro Lysine 0.597 | 1.1 
photometer に より 比 色 定 量 し た Cystine 0.322 | 0.418 
Fr Mi A ns Glycine 1.06 | 1.10 
分 析 結 果 は 第 3 表 に 示す が , それ ぞ れ ゼ リ ン uch 


1 分子 あたり の 含有 分 子 数 と し て 表現 し て ある 。 両者 と も その アミ ノ 酸 組成 は 極め て よく 近似 


分 
し て いる こと が 注目 され る が 。 病 上 患 者 尿 か ら の も の は プロ リン 。 パリン,。 リジン ,。 が 比較 的 す 


く ない 。 両 者 に 共通 し て チロ ジン , メチ オニ ン , ヒモ ドロ オキ シ プ ロ リン,。 の 3 つの アミ ノ 酸 が 
誰 め られ な い 


上 記 実 験 に お いて 交 尿 エキ ス は 50mg で マウ ス 肝 カタ ラー ゼ 活 性 度 を 減少 せしめ 
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た が 非 癌 尿 エ キス で は 減少 せしめ な か っ た 。 ま た これ ら の も の に は RNA, DNA が 含ま れ て 
た く , 両者 の アミ ノ 酸 組成 は 極め て よく 近似 し て いる が 量 的 に 差 を 認め た 。 こ の 尿 エ キス は ア 
ミノ 酸 組 成 か ら み て 核酸 を 含ま な い ト キツ ホル モン (o-Fraction) に 近似 し て いる よう に 思わ 
れる 

さら に この 尿 エ キス 精製 の 意味 に お いて 原 尿 を 約 1/10 に 濃縮 し それ より 抽出 し た も の で は 。 
HERE FAD ARS - TEE LIAS Mi eARTA A PRN Cho. 


30. Danese タラ ー る nids Rx 2 ~ 
山元 清 一 , AR 実 , 永田 博 仁 , BRB=B, 奥村 3 Bhi 違 
(名 古屋 大 学 医学 部 産科 婦人 科 ) 


Studies on the Activity of Liver Catalase of Malignant Tumors (II Report) 
Influences on the Activity of Mice Liver Catalase of Uterine 


Cancer Urine Extracts. 
SEIICHI YAMAMOTO, MINORU ISHIHARA, HAKUJIN NAGATA, 
YASABURO TOKUHASHI, MANABU OKUMURA, JUN MABUCHI 


PEL MEE OME HAT (Nitromin, 8-Azaguanine, 6-Mercaptopurine) 
が 実験 腫瘍 動物 (吉田 肉腫 お よび 腹水 時 痛 ラ ッ テ ) の 肝 カ タラ ー ぞ 活性 度 (以下 肝 ヵ 活性 度 と 
略 ) に 如何 な る 彫 響 を も およぼす か を 追求 し , 各 痛 物質 の 作用 機 麻 の 相違 な ら び に 担 癌 動物 に 


より 差異 の ある こと を 明らか に し た 。 


今回 は まず 臨床 的 に 子宮 靖 患 者 尿 か ら 閣 尿 粗 エキ ス を 作り , この 粗 エ キス を マウ ス に 注 寺 し 。 
肝 ヵ 活性 度 を 検索 。 さら に 手術 療法 , 化学 療法 , 放射 療法 等 に よる 経過 を 鋭 察 し た 。 な お 対 感 
EL TEE, 非 痛 患 者 に つい て も ゃ 実験 を 施行 し た 

突 験 方 法 


1) 実験 動物 : 体重 20g 前 後 の 成 難 マ ウッ ス を 使用 し た 。 動 物 の 飼育 に は 使用 前 約 1 週間 一 

定 条件 の 下 に 置く よ 5 特に 注意 し た 。 

2) 尿 エ キス 製法 : 安息 香 酸 吸着 法 を 利用 し た 。 す な わ ち 援 検尿 100cc を 採り , 1/10 容量 
の 1mol 安息 香 酸 ウー ダ 液 を 加え , さら に 1mol 塩酸 を 加え 尿 の pH を 4.0 LFS, KE 
香 酸 が 析出 する か ら 時 々 提 振 し つつ , 約 2 時 間 放 置 後 , MEP, MAKES KBAR CLE 
を よく 洗い , 沈 溶 を アモ セ トン に 深 か し 遠 沈 し , これ を 3 回 繰り 返し て 安息 香 酸 を 除き , I 
エー テル で 乾燥 保存 する 。 
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3) 注射 方 法 : 原 尿 100cc 分 の 尿 エ キス を 1/10 N NaOH CHR BALAI Pye Le 
て , その 上 浴 を 1/10 N HCl で 中 和 し 2 倍 量 の 純 ア シュール を 加え 出来 た 沈 湿 を 1.0 cc DR 
HIKICIBDL, その 1/4 量 宛 マ ウス の 腹腔 内 に 1 回 注射 24 時 間 後 に 肝 を 検 し た 。 な お 実験 値 
は 3 匹 の 平均 値 で 表わし た 

4) 肝 カ タラ テー ぞ 活 性 度 測 定 法 : Euler & Josephson 法 に よ る 。 

突 験 成績 : 第 1 図 一 第 3 図 に 示す 如く で ある 

Cll 0 匹 の 正常 マウ ス 肝 ヵ 活 性 度 は 平均 18.5, 26 例 の 子宮 痛 吊 者 忌 エ キス 注射 マッ ウス 肝 
カ 溶性 度 は 平均 10.0, 10 例 の 姓 産 婦 尿 エキ ス 注射 マッ ス 肝 ヵ 活 性 慶 は 平均 18.0, 9 例 の 非 閣 
恵 者 尿 エ キス 注射 マウ ス 肝 ヵ 活性 度 は 平均 15.9 を 示し た -。 すなわち 子宮 冶 の 場合 は 正常 値 の 


約 46% の 減少 率 を 示し , 妊産婦 は 正常 値 , 非 痛 思 者 は や や 低下 を 示す も 子宮 癌 の 如く 顕著 で 
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第 1 図 正常 て マウス 。 妊産婦 , 第 2 図 宮部 加 者 手術 療法 第 3 図 8-Azaguanine 療法 に 
PRBS RO FE Hi BR = に よ oF: カタ ラー 活性 度 よる 子宮 癌 患者 尿 エ キス 注射 
キス 注射 マウ ス 肝 カタ ラー+ の 変動 マウ ス 肝 カタ ラー ゼ に 及ぼ す 
年 性 度 の 相互 関係 影響 


[MM 子宮 坊 悪 性 度 と 肝 ヵ 活性 度 と の 関係 は 12 例 の 手術 例 に お いて は 平均 11.4, 14 例 の 
放射 例 に お いて は 平均 8.7 を 示し た 。 すなわち 子宮 冶 の 悪性 化 に 伴い 肝 ヵ 活性 度 は 顕著 に 低 
下す る 

MD 子宮 冶 吊 者 の 手術 療法 に よる 次 動 は , HK 2~3 日 で 肝 ヵ 活性 度 は 正常 値 近 くま で 上 
ASOD, 再び や や 下降 後 凍 次 上 昇 傾向 を 示し , 術 後 30 日 で 正常 値 に 居 復 する 。 

(N) FMEA 8-Azaguanine 療法 に よる 変動 と し て は 8-Azaguanine natrium 
methanesulfonate (AZM と 略 ) 毎日 150 mg 宛 10 日 間 連 続 注射 総量 1500 mg で は 正常 
値 近く まで 挨 復 を 認め る が , 中 に 3000mg HA LEI CEM IC ee し た 場合 も 認め られ る 。 
EFL & AL CNT CHB LUCAS L, 前 者 の 方 が 肝 ヵ 活性 度 に 好 結 果 を も た ら す よ 
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う で ある 。 

BER: 突 験 成績 に 示し た 如く , 冶 の 悪性 化 に 伴い 肝 ヵ 活性 度 が 顕著 に 低下 し て ゆく こと は 
BRENZ O BED RENT EU DS, 腫瘍 を 如 出し た 時 果して 元 の 状態 に 戻る か と い 5 こと は 非常 に 
BAR. LAUT Greenstein は 動物 実験 で 腫瘍 列 出 後 直 ち に 正常 値 に 居 復 する こと を 報告 
し て いる が , 私 達 の 臨床 実験 で は 術 後 12 日 で 確か に 居 復 傾向 に ある が , 完全 に 正常 値 に 信 
復 す る に は 術 後 約 1 ヵ月 を 要する 。 従っ て 術 後 1 ヵ月 で 肝 ヵ 活性 度 を 検 し , 手術 経過 の 可否 を 
判定 し 香る も の と 考え る 。 また AZM を 放射 療 法 と 併用 し て 長期 間 連 続 使用 する こと は 臨 
上 副作用 の 皆無 と と も に , 肝 ヵ 活性 度 の 面 か ら も 子宮 閣 治 療 の 予後 に 好 結果 を も た ら す こと を 
信ずる も の で ある 。 

Hm: 子宮 冶 患 者 尿 エ キス 注射 マウ ス 肝 ヵ 活 性 度 は 顕著 に 低下 し , 正常 マッ ウス 肝 ヵ 活 性 度 
の 約 4622 OMS BReR LK. DALE し て 実験 を 施行 し た 妊産婦 , 非 韻 吊 者 で は ほとん と 低下 
は 認め られ な か っ た 。 ま た 冶 の 悪性 化 に 伴い 肝 ヵ 活性 度 は 低下 する 。 子宮 閣 治 療 に 際 し て は 手 
術 後 約 1 ヵ月 で 正常 値 に こま で 捧 復 を 来 す 。 8-Azaguanine 療法 を 放射 療法 また は 手術 療法 と 
併用 し て 長期 間 連 続 使 用 する こと は 好 結 果 を も た らし , 特に 手術 例 は 放射 例 より も 良好 で あっ 


+ 


た 。 ( 女 部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


31. 悪性 腫 瘍 細胞 中 の 肝 カ タラ ー ゼ 減少 性 物質 の 
分 離 に 関す る 研究 
小菅 高 之 , 徳 中 弘之 (北海 道 大 学 医学 部 第 2 内 科 ) 
Studies on the Isolation of the Liver Catalase Reducing Substance 


in the Tumor Cells. 
TAKAYUKI KOSUGE, HIROYUKI TOKUNAKA 


私 達 は 昨年 の 本 学会 に お いて , 腫瘍 組織 より 0.1mg の 敏 量 注 射 に より マウ ス の 肝 カ タラ テー 
ゼ 活 性 度 を 減少 せしめ る 分 割 物 を 抽出 する の に 成功 し , 本 分 割 物 を KNA と 呼称 し た こと を 
報告 し た 

今回 , 吉田 肉腫 細胞 より , Hogeboom, Schneider 等 の 方 法 を 用 い , A (主として ミク ロ 
ゾー ム を 含む ), B (主として ミト ュ ン ドリ ア を 含む ) お よび C (主として 核 よ り 成 る ) OF 
分 大 を 得 , その いずれ に 肝 カ タラ ー ゼ 減少 性 が 存する か を 研究 し た 。 

腹腔 内 移植 4-5 日 目 の テ ラッテ よ り 腫 瘍 細胞 を 採取 し 6cc HK, CNL) eMC LS 
細胞 分 割 法 を 行い , 最後 に 藤 糖 流 を 透析 し , 容量 が 各々 20cc に な る 如く 風洞 濃縮 を 行い , 
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A, B, C D4 ee 48it ne a 
失血 死 せ し め , ERKLÄREN CH A 2 I - CVE LUE LI, & 
た 対照 実験 と し て 未 処 置 ラ テッ テ の 肝 よ り 同 一 方 法 に て A, B, C 各 分 選 を 抽出 し , マウ ス 肝 ヵ 
タラ テー 活性 度 へ の 影響 を 検索 し た 


NL 


£2. 吉田 肉腫 細胞 A-, B-,C— % 7 REE St 
rar IS Et 


&1l. 正常 マウ ス 肝 カ タラ ー ぞ 活性 度 














マウ ス ley al | マウ ス マウ ス |A- 分 司 | マウ ス |B- 分 局 | マ ウス | C - 分 層 
| 活性 度 | | 活性 度 | | 活性 度 geo] ease 2650 
番 号 | m | 番 3 番 号 | ス 活性 慶 番 号 | ス 活性 度 番 | > 活性 度 
1 | 420 | 5 | 25.7 | 9 | 22.0 1 | 17.4 | 5 | 34.5 | 9 | s4.8 
2 | 34.4 | 6 | 25.6 | 10 | 21.7 2 | 17.1 | 6 | 2°] 10 | n4 
3 | 28.0 | 7 | 25.4 | 11 | z1.6 3 | 17.1 a 19.9 
4 | 26.4 | 8 | 25.0 | 12 | 21.4 4 | 13 | 8 | 17.2 
表 3. 正常 ラッ テ 肝 細胞 A-,B-,C- 各 分 司 表 1, 2.3 に て 明らか な 如く , ASBEH 


tea wi an 時 2 カ タ Bee... 
u ala-aml+va|B- 

| 注 it = ウ | | 注 
号 | ス 活性 度 | 番 号 ス 活 1 


例 で は 肝 カ タラ テー ゼ 活 性 度 は 減少 し , BAR 
td - ウ iy で も 減弱 を 示 し た 例 か * あ っ た が か が x CZ SC 








| a 





1 25.2 5 9 34.6 
2 27.2 6 10 | 31.9 LOREAL, いずれ も 無 影 響 で あっ ぅ 
3 35.1 7 11 | 25.2 
4 | 25.0 8 | 22, | 12 | 20.9 
次 に , A, B,C D&S Wee より , 


KNA の 抽出 を 行っ た が , C 分 厨 で は , 操作 過程 の 途中 に て 収量 不能 と な り , A お よび BO 
両 分 居 に つい て の み KNA を 得 た (抽出 法 は 革 に 発表 し て いる の で 略す )。 収量 は A より 
9mg, B より 4mg で あっ た 。 作用 効果 で ある が , 両者 と も 0.1 mg 注射 する こと に より , 
マウ ス の 肝 カ タラ ー セ 活性 度 を 減少 せしめ た 

Lot, 吉田 肉腫 細胞 中 の 肝 カ タラ テー ゼ ぞ 活 性 度 減 少 性 物質 は , KNA に 関す る 限り , 主 と し 
て A 分 居 す な わ ち ミク ロ ゾ ー ム を 主 に 含有 する 分 割 に 存 し ,。 また ミト ュ ン ドリ ア を 主 成分 と 


する と 考え られ る B 分 誠に も 存する こと が わか っ た の で ある 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


32. トキ ツ ホ ル モ ン の 化学 的 研究 第 一 報 
正宗 一 , BRE, BA 博 
Chemical Studies on Toxohormone. First Report 


HAJIME MASAMUNE, ZENSAKU YOSIZAWA, HIROSI KAKEDA 
(Medico-chemical Institute, Tohoku University, Sendai) 


To the urine of cancer patients was added 20 % sodium benzoate to 12 22 and 
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made alkaline, whereby a voluminous deposit occurred. The centrifuged super- 
natant was acidified with HCl, and the deposit hereby was washed with acetone 
and ether. The insoluble residue was taken up in 0.1 N NaOH and acidulated, 
and an equal volume of alcohol was added. The deposit was rejected and the 
solution was distilled in vacuo to dryness. The still-residue was dissolved in 
0.1 N NaOH, precipitated with an equal volume of 10 % trichloroacetic acid and 
washed with alcohol, followed by drying. The powder obtained was dissolved also 
in 0.1 N NaOH and dialyzed against acetate buffer of pH 4.6. The toxohormone 
passed into the outer fluid and partly precipitated in crystals. Most of the factor 
was recovered as crystals by condensation of the outer fluid following an adjust- 
ment of the pH to 4.6. 

The product depressed the catalase activity of liver by as much as 30 % 
more, when 0.017 of the crystals was injected into a mouse ee 
The potency was not reduced by eight recrystallizations nor by heating with 6N 
HCl of the substance. The purified preparation was biuret-, ninhydrin- and 
Molischnegative but gave the positive reaction in the murexide test for uric acid. 
C 35.6 %, H 2.9%, N 32.0%. Not only in results of the qualitative and quantita- 
tive analyses but also in ultraviolet and infrared spectra, it fairly resembled uric 
acid, suggesting a compound nearly related to this acid. Next, it was subjected 
to treatment with Cl, in CH3OH, which converts uric acid into the 4.5-dihydroxy- 
7, 9-dimethyl derivative. The product contained 24.65 N and melted at 198-200°C 
(decomp.), and thus looked identical with a corresponding product from uric acid 
(N 24.0 % ; F.P. 200-202°C (decomp.)). However, mixed melting point test of the 
two substances showed depression of about 5 degrees which is little but can not 


be ignored. (厚生 省 お よび 交 部 省 科 学研 究 費 に よる 
梅田 真 男 : 対照 尿 か ら は その よう な 結晶 は と れ な か っ た の で すか 。 原 尿 か ら の 収量 は どの 位 で し よう か 。 


ek 肢 カ タラ ー ぞ 活性 度 測定 の 検定 法 は いか な る 方 法 を 用 いら れ た か , In Vitro か In Vivo で 


ene: MADOC C, 同様 化学 性 状 を 有する 結晶 を 得 た か 。 使用 し た 韻 は 何 か , 腹水 に お い 
行っ て いる か 。 

EN 隆 : 尿酸 その も の は 有効 で も ちっ た か どう か を お 尋ね し た い 。 Bioassay に は 動物 を 何 正 ずつ 対 賠 , 
実験 群 に 用 いら れ , か つ そ の 個々 の 個体 の 肝 カ タラ ー ぞ 活性 の Variation に つい て お 尋ね し た い 
中 原 和郎 : 得 ら れ た 結晶 が 0.017 と いう 驚く べき 微量 で に 効 と され て いる と こ ろ に 重大 な 問題 が 』 bBo 


rt 
+ 


その よう な 微量 で 利く 作用 物質 は 少く も 他 に は な いで あろ 2 ! 

その 結 品 自 体 は 。 われ われ と し て は や は 談 で ある と 考え る 。 も ちろ ん 硝酸 が トキ ソ ホ ル モ ン で ある 
は ず は な い 。 それ で 問題 は 効力 検定 に 叔 っ て くる の で ある が , 正常 の 30% 減 位 の 数 字 は , 個体 差 の 多い 
ャ ウス の 肝 カ タラ ー ゼ 測定 上 で は , あま り 当 て に な ら な い 。 われ われ と し て は これ は 正常 の 範囲 内 の 数 字 


で , トキ ッ ホ ル モ ン 効果 を 示し た も の と は 考え ない 。 も し この 結晶 が 真 に 有効 な も の な ら , 注射 量 を 10 5 
と か 100 倍 と か に すれ ば 。 は っ きり し た 効果 が 出 て くる は ず で ある 。 0.017 な ど と いわ ず も っ と 大 量 を 注 
射 し て 文句 な し に 利 い た と 認め られ る 数 字 を 示し て いた だ きた い 。 
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3 トキ ツ ソ ホ ル モ ン の 精製 
PGE, BARA, 杉村 BE Chi 


The Purification of Toxohormone 
TETSUO ONO, MASAO UMEDA, TAKASHI SUGIMURA 


先 に われわれ は , Folk 等 の 啓 酸 メ タク ノール に こよ る Corticotropin の 抽出 法 が 腫瘍 組織 か 
ら ト キッ ホル モン を 抽出 する の に 有効 で も あり, し か も 得 ら れ た 分 割 は 核酸 を ふく まず , ほぼ 
Polypeptide より な る こと が 推定 され , マウ ス 当 り 0-40 mg で 有効 で ちあ る こと を 確認 し た 。 
さら に われ われ は この 酷 柄 メタ ノー ル 抽 出 法 を 中 原 福岡 の 原 法 に よっ て 得 た 粗製 の トキ ソネ ホル 
モン に 応用 し て , 同じ く < 核酸 を ふく まず , ほぼ Polypeptide より な る 10mg で 有効 な 分 割 
を 得 て こ れ を TO- 分 割 と 名 付け た Oi, 46, 617 (1955))。 

その 後 TO か ら 出 発し て さら に トキ ソ ホ ル モ ン の 精製 を 試み た の で その 結果 を 報告 

TO- 分 割 を アル ュー ル 分 割 沈 浅 に より 2, 3 の 分 割 に 分 けた が 特に 活性 を た か め る こと が で 
き な か っ た の で , Astwood 等 の ACTH の クロ マト 精製 に な らい , cellulose powder の 
column chromato. に よる 精製 を ここ ろ み た 。 実験 1 で は Rhodamine Sarcoma より 得 た 
TO 分 割 250mg を 110N ARC LD LK 1.5cm, #2 35cm の 粉末 cellulose column 
に か け 1/10 N AERC column を 洗 浴 す る と TO の 大 部 分 が 溶出 され , つい で 溶媒 を 1/10 N 
HC] に か える と 小さ い 第 2 の peak が 溶出 され る 。 こ の peak の 蛋白 量 は 12mg で, peak 
1 と 合せ て 邊 白 の 回 収 は ほぼ 完全 で あり , カタ ラー ゼ 抑 制 の 活性 は 第 2 の peak に 強く 認め ら 
N, マウ ス 当 り Img で よく 効果 を 示し た 。peak 2 へ の Activity の 回 収 は 502 で あっ た 。 
column の scale と sample の 量 の 組合 せ を か えて , chromato. を くり か え ぇ し た が , 1/10 
HCl で 溶出 され る 第 2 peak は いずれ の 場合 に も Img で 有効 で あっ た , し か し Activity 
の 回 収 は 第 1 例 の 5022 が 最高 で あっ た 

ACTH の 場合 に 成功 し て いる Oxycellulose や Ion exchange resin IRC XE 64 の 
chromato. は TO 分 割 の 吸着 が 強く 溶出 が 困難 で あり , 不 成 功 に 終っ た 。 し か し 中 用 氏 等 の 
Benzoic Acid 吸着 法 は 有効 で 。5mg で 効力 を 示す も の を 得る こと が で きた 

次 に cellulose chromato の 際 の 活性 の 回 収 率 と Specifc Activity を 高め る こと を 目標 
と LT, chromato に か ける 前 に Pepsin digest を 加え て みた 。Pepsin digest に つい て は 
中 原 等 に より トキ ソ ホ ル モ ン の 活性 を 損し な いで トキ ソ ホ ル モ ン を 透析 型 に する こと が 報告 さ 
れ て いて , 低 分 子 に な っ た 方 が か あつかい 易い と 考え られ る か ら で あ る 。 実験 は Murphy の 
Lymphosarcoma より 得 た 酷 酸 メ タク ノー ル 抽 出 分 割 に つい て 行っ た が , は じ め 20mg CH 
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効 で も ちっ た も の が , Pepsin 消化 後 ク ロマ ト に か け て 得 た 第 2 の peak は 0.5mg で 効力 を 示 
し Activity の 回 収 も る すぐ れ て いる 。 

所 で Rhodamine Sarcoma より 得 た TO 分 割 は Pepsin 消化 後 ク ロマ ト に か ける 前 に 
Felix 等 の Histone の Pepsin 分 解 物 の 分 割 に な らい 予備 的 に 分 割 を 試み た 。 す な わ ち TO 
を その 1% の Pepsin で 4 日 間 消 化 後 Felix 等 の Histopeptone を 得る 方 法 に 徒 い , WT 
ルカ リ 性 と し て その 1/3 容量 の 飽和 ピク リン 酸 ツ ウー ダ 液 を 加え 提 捧 を つづ ける と 約 30 分 後 か 


ら 次 第 に 沈 滅 が 生じ , これ を 検 鏡 す る と 針 状 の 結晶 か ら な る こと が 分 っ た 。 収 基 は 1g の TO 
か ら 約 10mg で 再 沈 し て 5mg の Picrate が 得 ら れ た 。 この も の の カタ ラー ゼ 抑 制作 用 を 
し ら べ る と 3 回 に 耳 っ て 得 ら れ た 結晶 は いずれ も マウ ス 当 り 0.2 mg で 有効 で も っ た 

Picrate の 化学 的 性 状 で ある が , paper に Spot し て Ninhydrin 発色 性 を みる と 遊 具 の ア 
ミノ 酸 に 比 し て 非常 に 遅れ て (LIER) 青色 の 発色 を 示し , Rf は 酷 酸 プ タ ノ ー ル で 0.2, 
collidin ART 0.016 と いずれ の 溶 尋 系 で も 一 つの Spot を 呈す る 。 斗 酸 加水 分 解 に より Nin- 
hydrin の 発色 は 非常 に 速く , 強く な る 。 その アミ ノ 酸 組成 を Levy の 方 法 に 徒 い Dinit- 
rophenyl 化し て 一 次 元 展 開 俊 各 アミ ノ 酸 の Spot を 比 色 定 量 す る と Cystine, Methionine, 
Tyrosine, Tryptophane を の ぞ そく 13 種 の アミ ノ 酸 か 認め られ , 最少 の Threonine, Valine 
を それ ぞ れ 1 分 子 と し て , 各種 アミ ノ 酸 が ほぼ 整数 比 に ふく まれ , 最小 単位 の 構成 アミ ノ 酸 数 
30 モル で 分 子 量 は 4000 近い と 推定 され ます 。 また この Picrate は 300°C 以上 で 分 解す る 

は みとめ られ な か っ た 。 
今後 この 結晶 を electrophoresis, column chromato, その 他 の 方 法 で 均一 性 の 検定 と さ 





ら に 純化 を 進め て いき た 


ft 議 
ARE: 中 原 先生 の トキ ッ ホ メモ ン 生 合成 の 実験 に よる と 最低 三種 の アミ ノ 酸 の 添加 に より カタ ラー 


低下 反応 が 陽性 に 出る 。 今 の 結晶 の アミ ノ 酸 構成 を 見 る と その 他 に 多く の アミ 。 PEEING いる が , 中 

原 先生 の 生 合成 の 物質 と その 結 唱 と 同一 物質 と 考え る や 。 ある い は その 結 唱 の ある fragment の ス が 活性 

で ある と Be られ る や 。 

BRM : RENT 「 私 達 の 結晶 が 灰 酸 a4" で 作用 が な いと いわ れ ま し た が | われ われ が 人 行 
に 対照 尿酸 で の 実験 で は , 全く 作用 を 認め な か っ た けれ ども , 私 達 の 結晶 で は 明らか に 低下 を 示す の で 

Ma の 方 法 た だ つい て た お 本 点 が ある と し て も 全く 同じ 方 法 で 同様 に 行っ て 明らか に 差 を 認 


め る の で た だ いま の 追加 の 結果 は 納得 し か た い 。 bioassay の 方 法 に つい て は さら に お 話し し た \ 
中 原 和郎 : 生 合成 の 実験 で 3 種 の アミ ノ 酸 を 強調 し た の は , 特に 添加 すべ き ア ミノ 酸 と し て の 問題 » Tf 
瘍 スラ イス に 由来 する 多く の アミ ノ 酸 ROME, この 3 種 の アミ / 酸 を 必要 と する と いう 意味 で ある 。 トキ 





や 
ッ ツ ホ ル モ ン が この 3 種 の アミ ノ 酸 だ け で 構成 され て いる と いう の で は な い 。 この 点 は すでに 発表 し た 原著 
も 書い て 置い た 。 

野 等 の 結 品 に つい て は , それ が 確実 な も る の で ある こと は 議論 の 余地 な し と 思っ て いる 。 し か し 純粋 な 
トキ ツ ホ ル モ ン 。 ポリ ベ プ タイ ド の 結晶 で ある か どう か は 失 問 で あ もって, 私 自身 と し て は 。 トキ ツ ソ ホ ル モ 
ン お よび 近似 の 他 の ポリ ベ プ タイ ド の 混合 結晶 で は ある まい か と 考え て いる 。 と に か く , 確実 な た トキ ッ ホ 
ル ん モン 作用 を 有する も の が 結晶 の 形 に な っ た こと は 喜ば し い 
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34. 閣 悪 液 質 発生 機 作 に 関す る 研究 
人 冶 毒 性 物質 (トキ ソ ホ ル モ ン ) の アセ トン 体形 成 作 用 に つい て 
辻 nm, = 茂 (大 阪 大 学 微 生物 病 研究 所 臨床 研究 部 外科 ) 
Studies on the Cause of Cancer Cachexia 一 一 Acetone Body Production 
by Toxohormone (A Toxic Substance of Human Cancer) 
OSAMU TSUJI, SHIGERU SHIBA 
呈 悪 液 質 発生 機 作 の 一 部 に 言及 し よう と し て , 中 原 等 の 方 法 に 従っ て 私 の 精製 し た トキ ッ ソネ 
ix, マウ ス お よび 天 答 応 の 肝 カ タラ テー ゼ 活 性 を 低下 せしめ , また 天 答 展 に 対し アセ トン 


id oa 
LE ジン / よ 。 


体形 成 作 用 の ある こと を 認め た 。 靖 呈 者 末期 に も 尿 中 に アセ トン 体 が 増加 する 。 これ は TCA- 


サイ クル 生 素 系 の 活性 低下 を 裏書 する も の で , この よう な 作用 を 持つ 毒 性 物質 が 人 体内 交 組 織 
か ら た え ず 分 泌 さ れる と する と 人 泡 悪 液 質 発 生 の 一 因 を な す で あ ろ うと 思わ れる 


35. トキ ソ ホ ル モ ン に よる in vitro の 2,3 の 実験 
EEE 次 ( 閣 研 究 所 附属 病院 内 科 ) 


Some ir vitro Experiments with Toxohormone 
SEKIJI MIYAJIMA 


PEAETNIINERERDUTK EAL Toxohormone 濃縮 物 を in vitro に 作用 せしめ て これ が 肝 抽 
出 液 の Catalase Activity (L.C.A.) を 低下 せしめ , 血液 の それ (B.C.A.) に は 働か な いこ 


と を 上 兄 出 し “Toxohormone は Catalase を 上 直接 破壊 する も の で は な く Catalase の 置か れ 


た 環境 に 働き Catalase の 活性 を 調節 し て いる 諸 物 質問 に 不 均衡 を 生 ぜ し め る の で あろ う 5"” と 
i> 2 
用 ズ / こ 


し か る に Toxohormone は in vitro で は 働か な いと い 5 説 が 多数 の 学者 の 支持 を 受け て 
いる と ころ か ら 私 は 昨年 の 実験 を 継続 する と と も に さら に 結晶 Catalase 溶液 に 対す る 作用 を 

る 検 率 し た 。 そ の 結果 腹水 か ら 製 し た Toxohormone は ([) 肝 抽 出 液 の L.C.A. を 著 明 
CT) 血液 (BC.A.) で は 苑 っ て 増加 する も の が 多く 減少 し て も その 得 
結晶 Catalase(K.C.A.) は 大 多数 が 80% 


に 低下 せしめ る が , 

度 は 肝 抽 出 液 こ における ほど 著しく な か っ た 。 CD 
程度 まで 低下 し その 低下 度 は ほほ 一 定 し て いた 。 

非 癌 性 の 胸 腹水 は な か な か えら れず その 例 数 は 極め て 少な くま た 診 末 が 確実 な も の は 1 例 に 

- す ぎ な か っ た が , 肝 人 硬度 3 例 中 1 例 は 肝 抽 出 液 に 対し て in vitro で 降下 を 示さ ず , B.C.A. 
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BIO K.C.A. AH, CLARA LE. FRB LDH anrAbo 1 例 は 肝 抽 出 液 に 対し て 極め 
て 明 須 な 降下 を 示し た が これ は in vitro で も 著 明 な 降下 を 認め た の で 診断 が 確実 で あっ た か 
と どう か は な は だ し く 抽 わ れる 。 第 三 の 肝 便 秦 例 も 肝 抽 出 液 に 強度 の 作用 を 認め た が , これ は in 
vitro の 試験 が でき な か っ た た め 降 下 の 原 因 が 不明 で ある 。 あ る い は 2 第 例 と と も に 肝 便 変 の 

盤 に 癒 性 化 が 起 っ て いる か も し れ な い 。 肺結核 末期 に 膜 胸 を 併発 し た 患者 の 膜 性 胸水 (結核 
菌 多 数 証明 ) か ら え た Toxohormone 様 物 質 は in vitro お よび in vivo の 態度 が 癌 性 腹 
水 の そ れ に 酷似 し て いた 。 

Wega. bot Toxohormone 濃縮 物 を in vitro で 働か せ て みる と 肝 抽 出 液 (L.C.A.) 
に は ほとん ど 作 用 せ ず BCA. お よび K.C.A. に 対し て は 却って これ を 上 昇 せ し め る か 下降 
せしめ て も その 程度 は 軽かっ た 。 また 非 癌 性 組織 か ら の Toxohormone (Hii L.C.A., 
B.C.A. お よび K.C.A. の いずれ に 対し て も 上 昇 的 効果 を 表し た 

以上 の 結果 を 絵 合 する と 次 の よう な こと が 考え られ て よい の で は な い だ ろ うか 。 

(1) 頑 性 胸 腹水 より えた Toxohormone 濃縮 物 に は in vitro で K.C.A. を 抑制 する 物 
BoA SAD, HME LO zt: Toxohormone に は それ を 含有 し な い 。 従っ て これ ら 両 
Toxohormone 濃 科 物 は 挟 雑 物 を 異 に する 。 

(2) 非 天 性 腹水 より えた Toxohormone 様 物 質 お よび 非 意 組 織 か ら と っ た Toxohor- 
mone 様 物 質 に つい て も 全く 同様 の こと が いえ る 。 これ は 昨年 艇 村 等 が 証明 し た 事実 を 育 定 
する 

(3) 冶 性 胸 了 腹水 より えた Toxohormone 濃縮 物 は in vivo で L.C.A. に 対し て 強く 抑 
制 的 に 働き , B.C.A. に は 革 っ て 増強 的 に 働く か 抑制 的 に 働い て も その 程度 は 極め て 軽い 。 

れ は 昨年 の 私 の 実験 と 完全 に 一 致し , また 一 般 に 認め られ て いる 担 閣 動物 に お ける L.C.A. と 
B.C.A. & DEBRA LYS, Chik Toxohormone が Catalase その も の を 破壊 する 
の で は な く Catalase の お か れ た 環境 に 変化 を 与え る も る の で あろ うこ と を 推察 せしめ る 。 し か 


に に たき 


> 


し な お 確実 に 証明 し えた と は 考え て いな い 。 ここ に 注目 すべ きこ と は in vivo に お ける 降下 
度 と in vitro に お ける L.C.A. の 降下 度 と が 大 ざっ ぱこ で は ある が ほぼ 平行 し て いる 事実 で 
これ は 脚 腹水 中 に Toxohormone の 挟 雑 物 と し て 存在 する Catalase 抑制 物質 の み に よ っ て 
in vitro で L.C.A. が 降下 する の で は な く , Toxohormone 自身 が この 場合 に 関 合 し て き て 
いる で あろ うと いう こと を 想像 し て よい よう に 思う 。 で は 腫瘍 より えた Toxohormone が 何 
# in vitro で L.C.A. を 抑制 し な いか (これ は 私 の 実験 で も そう で あっ て Toxohormone 
が in vitro で は 働か な いと いう 先 人 の 結果 と 一 致し た ) 

(4) この 点 に つい て は 非 癌 性 組織 か ら の 抽出 液 が L.C.A., B.C.A. を 高め , K.C.A. に 
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は ほとん と 働か な いか 極め て 軽い 上 昇 を 起す と いう ぅ 今度 の 私 の 結果 か ら 考 えて , 腫瘍 より えた 
Toxohormone の 挟 雑 物 に は Catalase AMEX TS EDEL Cin Toxohormone 
その も の の 作用 と 相殺 し 合う た めで は な い だ ろ う か 。 そ し て その 挟 雑 物 は 細胞 の 普通 の 構成 成 
分 で あろ うぅ と 説明 し うる よう に 思う 。 あ る い は また 細胞 内 に ある 時 と 細胞 外 に 分 泌 さ れ た 時 と 
で Toxohormone の 構造 , 作用 等 に 変化 が 起り , それ が 両 種 の Toxohormone Fit in vivo 
の 作用 の 相違 を 来 さ せ た か も し れ な い 。 いずれ に せよ in vitro の 結果 を in vivo の 場合 に 
適用 する こと は 早計 に すべ き で は な い 。 そ れ で 私 は 消化 酵素 吸着 剤 等 を 使っ て 肝 抽 出 六 の 諸 物 
質 に 人 為 的 に 不 均衡 を 来 た さ し め た 時 の L.C.A. の 変化 を 追求 ,。 ひい て は Toxohormone 
注射 に より ( 或 は 腫瘍 の 移植 に より) L.C.A. の 低下 せる 肝 抽 出 液 に お いて その 活性 を 回 復 し 5 

か 否 か を 試験 し た が , 例 数 を 積ま ぬ 中 に Greenfield 等 に より 担 癌 動物 の 肝臓 中 に Catalase 
の 絶対 量 が 減少 し て いる こと が 報告 され た の を 知っ て この 試み を 中 止 し た 。 し か し 今 ま で に 私 
が 実施 し た 実験 の 結果 は 一 般 に 消化 酵素 は L.C.A. を 減少 せしめ , 活性 炭素 は これ を 高め る 場 


Ap ke Zee Toy >= 
mama A) に め っ / こ 。 


36. 冶 腫 奏 に 関す る 研究 (第 7 報 ) 
佐藤 入 郎 , 柚木 一 雄 (鹿児島 大 学 医学 部 第 一 内 科 ) 


Studies on the Cancer Toxin. 
HACHIRO SATO, KAZUO YUNOKI 


DAY vA I SHAMS ER DER LVCERAD EL LODHTSLE LIC, HERE 
の 趣 遠 心 分 割 の 生物 学 的 お よび 免疫 学 的 性 状 に つい て 検索 し た 

冶 腫 毒 の 超 遠 心 分 析 : Spinco, Model E を 用 い 56100 r.p.m. で 沈降 定数 3.55 S 程度 の 
峰 を 証明 し た 。 既報 の 閣 腫 毒 の 性 状 と 併せ 考え , 本 物質 は 比較 的 低級 の Polypeptide と 想像 
され る 。 

滞 腫 毒 の 電気 泳動 分 析 : Tiselius 電気 泳動 装置 を 用 いて 分 析 す る に , 少く と も 2 つ 以 上 の 
成分 を 含む こと を 認め た 。 

次 に , 冶 腫 毒 の 細胞 内 所 在 を 追究 する た め , 靖 組織 の 超速 心 分 割 の 性 状 を 検討 し た 。 

超 遠 心 分 割 法 : 閣 組 織 に 0.88 M. Saccharose buffer を 加え て 乳剤 と し なし, ガー ゼ で 激 

18 L CRM BILE COETS. Tisdbd 8008 15 分 間 で 沈 滅する も の を 核 分 15000 g 
20 分 聞 で 沈 滅する も の を ミト ュ ン ドリ ア 分 割 , 56008 30 分間 で 沈 滅する も の を ミク ロ ヅ ー 


分 割 , 上 清 を 可溶性 蛋白 分 割 と し て , 細胞 内 成分 を 4 分 割 に 分 離 し た 。 
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ERODAFHOTVTAHDZZFI-EIKHIE FRA: 各 分 割 を 生理 的 食塩 水 に 浮 渡せ し め , 
それ ぞ れ 原 組 織 ig 相当 量 を マウ ス の 背部 皮下 に 注射 し , 24 時 間 後 に 盾 カタ ラー ゼ を 測定 し 
た 。 た だ し , 上 清 部 は 液 量 大 量 の た め , これ に 3 倍 量 の 純 ア シル ュー ル を 加え て 生ずる 沈 汰 を 生 
理 的 食塩 水 に 溶解 し , これ も 原 組織 1 g 相当 量 を マウ ス 1 頭 に 注射 し た 。 別 に , 同 組織 より カ 
オォ リン 抽出 法 に よっ て 得 た 冶 腫 毒 10 mg を 注射 し , その 肝 カ タラ ー ゼ 減少 作用 と 比較 対照 し 


Es 
各 注 射 群 の 時 カタ ラーゼ 値 を 母 平均 信頼 限界 を も っ て 示せ ば 次 の 如く で ある 。 
無 処置 群 6.16<m<10. 14 #=8.15 
BREITE 5.51<m<8. 25 2=6. 38 
Sh ayV EY TSMR 4, 08<m<8. 24 %=6.16 
SIR Y- ARE 2.76<m<4. 74 #= 3.75 
Lv 7 0b 2 — VRE 2. 95<m<5. 25 2=4.10 
HGH 10 mg HANH 4, 03<m<6. 67 &=5.35 


以上 の 成績 より , 肝 カ タラ ー ゼ 減少 作用 は ミク ロ ゾ ー ム 分 割 お よび 上 清 の アル ュー ル 沈 湊 物 
に 最も 強く ,。 ミト ュ ン ドリ ア 分 割る 軽度 の 減少 作用 の ある こと が 覗 え る 。 し か し て , ミク ロ ゾ ヅ 
ー ム 分 割 お よび 上 清 ア ル ュ ー ル 沈 汰 物 の 肝 カ タラ テー ゼ 減 少 作 用 は 冶 腫 毒 10 mg の 効力 より も 
や や 大 で あり , これ は 交 細 胞 中 の 冶 腫 毒 の 存在 場所 を 示す も の で ある と と も に , HABBO RA 
機 技 に 関し て も ある 示唆 を 与え る も る の で あろ うぅ 5 。 

I を も っ て 標識 せる 冶 腫 毒 と 抗 痛 血 清 と の 反応 : 演 紙 電 気 泳動 装置 を 利用 し , APR 
Hie CHIE LMF LAME Liss, 抗体 の 存在 部 すなわち 7-Globulin の 部 に お いて 和 免 
商 反 応 が 起 る 答 で ある 。 こ の 際 拓 元 ある い は 挑 体 を 同位 元素 で 標識 し て お く な ら ば , Ka 
射 能 を 測定 する こと に より 免疫 反応 の 成立 の 有無 を 知る こと が で きる で あろ 5 。 われ われ は 
Pressman 法 に より 病 腫 毒 を T"* で 標識 し , これ と 各種 拓 意 血清 と の 反応 を Lang 法 に 準じ 
て 決 紙 電気 泳動 的 に 観察 し た 。 す な わ ち , A-AMLIC MMA 5 0.5cm 離し て PL” 化 せ る 
冶 星 毒 を 塗布 し て 泳動 せ し め る 。 同 一 条件 の 泳動 を 同時 に 2 つ 実 施し , 一 方 は B.P.B Ric 
より 蛋白 分 割 を 検 し , 他方 は 0.5 cm 幅 に 細 切 し て 各紙 片 の 放射 能 を 測定 し た 。 

閣 組 織 乳 剤 を も っ て 免疫 せる 家 東 血清 と の 反応 一 一 放射 能 は 7-Globulin の 部 分 に 最も 高く 
検出 され , 抗 血 清 を 正常 組織 で 吸収 し た 後に 反応 を 実施 すれ ば この 傾向 は 特に 著 明 こ な る 。 こ 

ぇ 7-Globulin の 部 に お いて 閣 腫 書 と の 免 商 反応 が 起 っ て いる こと を 示す も の で , 閣 組 織 乳 
剤 で 免疫 すれ ば 冶 腫 毒 に 対す る 抗体 の 形成 され る こと を 物語 る る の で あろ 5 。 

ミト ュ ン ドリ ア 分 割 で 免 義 せる 家 束 血清 と の 反応 7-Globulin の 部 分 に 特に 高い 放射 能 
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が 検出 され た 。 SNIMEBORRHTEN Sa Y FY 7TAR RR SEN DZWEEEURL 
て いる も の で あろ 5。 

ミク ロ ゾ ー ム 分 割 あ る い は 可溶性 蛋白 分 割 を も っ て 免疫 せる 家 束 血清 と の 反応 一 一 いずれ の 
AL & 7-Globulin の 部 分 に も 放射 能 は 検出 され る が 一 定 の 峰 向 を 認め る こと は で き な か 





In 
っ 7 こ 。 


患者 血清 と の 反応 一 一 瘍 血清 中 に は 7-Globulin の 部 に 高い 放射 能 の 検出 され る も の が ある 
Ds, 非 光 血 清 に は か か る 傾向 を 認め る こと は で き な か っ た 。 これ は 冶 吊 者 血清 中 に も 閣 腫 毒 に 
対す る 特異 抗体 の 存在 する 可能 性 を 示す も の で あろ 5。 

以上 の 如く , 時 カタ ラー ゼ 減 少 因子 は 閣 細 肪 の ミク ロ ゾ ゲー ム お よび 上 清 部 に 多く , PRT 
は ミト ュ コンド リア 分 割 に 多い と い 5 結果 を 得 た 。 瀬 腫 毒 中 の 両 因子 の 異同 に 関し て は さら に 今 
後 検討 し た い 。 (本 研究 の 一 部 は 交 部 省 科 学研 究 連 に よる も の で ある ) 





37. KIK 因子 の 超速 心 法 に よる 分 離 ょ その 生 合 成 に つい て 
B=, 河田 筆 , 増田 泰造 , 川村 息 二 (和歌 山 医 科大 学 第 一 内 科 ) 

The Factionization of the K.I.K. Factor Employing Ultracentrifugation 
Method and the Possibility of Biosynthesis of the Factor 


RYUZO IWATSURU, HAJIME KAWATA, TAISO MASUDA, 
YUUGI KAWAMURA 


K.LK. AFD firkts L ONE OFF FE TED S EHJT, 閣 性 腹水 。 JERAMEIDK, 骨 冶 お 
よび その 他 の 胃 疾 患 組織 を 分 離 用 超 遠 心機 で 超 遠 心 を 行い , 各 分 割 に つい て K.LK. 反応 を 行 
っ た 。 腹水 に つい て は すでに 報告 し た 。 

今回 は 閣 組 織 こ つい て 報 埋 する 。 開 腹 手術 直後 の 胃癌 組織 お よび 胃潰瘍, BHO ORE 
の 組織 10g を それ ぞ れ 10 容量 の 媒質 すなわち , 0.25 M 藤 糖 液 , 生理 的 食塩 水 お よび 0.9% 
KCl 溶液 で homogenize し , Mie O#CT 600Xg 10 分 開 遼 心 し , COMM PL EL, 上 
清 を 8500xg 10 分 間 遠 心して その 洗 浅 を Pa と し さら に その 上 清 を 18000xg 60 AHL 
沈 滅 を P。 と し , 上 清 を S と する 。 各 沈 滅 PiPaP。 を それ ぞ れ 10 cc の 蒸溜 水 に 溶解 , 最終 

上 清 は 濃縮 し て 10cc と し , その 各 分 割 に つい て KLK 反応 を 試み た 。 すなわち 各 分 割 
3cc を 家 更 の 腹腔 皮下 に 注射 し て 注射 後 3 時間, 4 時 間 , 24 時 間 , 48 時 間 後 の 催 貸 血 状態 を 
観察 し た 。 

P』 で は 冶 3 例 中 1 例 は K.LK. 反応 陰性 。 2 例 は 10% 以上 の 減少 率 で K.LK. 反応 陽性 

を 示す けれ ども , HROBK 胃潰瘍 例 に お いて も 類似 の 曲線 を 呈し て 両者 に 明らか な 相違 を 
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認め な か っ た 。 

P。 の 分 割 で は 癌 の 3 例 と る 注射 後 , ARB L 48 時 間 後 で ほ い ずれ も 著 明 に 減少 し て 
陽 作 で ある 。 対照 群 の 胃潰瘍 は 陰性 , 慢性 骨 送 は 24 時 間 後 10.22% と わずか に 陽性 を 示し た 
が , 胃痛 に 見 る よう な 著 明 な 低下 を 示さ な い 。 Fs 分 割 は 胃痛 2 例 は 陽性 範囲 まで 減少 し て い 
る が , 減少 率 は 1 例 は 11.1%, 1 例 は 12.4% で Py 分割 に 比 し て その 減少 率 は 少な い 。 

対照 例 は 4 時 間 後 いずれ も 増加 を 認め る が , 24 時間, 48 時 間 後 に は 減少 し 胃癌 例 と の 相違 
は 著 明 で な い 。 

S すなわち 最終 上 清 で は 1 例 が 24 時 間 後 10.82, 1 例 は 10% と わずか に 減少 を 示し た 。 
HOME Fb BETH B 

NERABEDKOSH LRT SL, HAEBOK CL Py に 相当 する 分 割 で は 有意 の 赤血球 減 
少 を 示し た も の は な く , P。 で は 3 例 中 2 例 が K.LK. RISER LTD, この 分 割 に 赤 
血球 減少 作用 の 強い こと は 交 組 織 と 一 致し て いる 。S 分 割 に お いて は 2 例 が わずか に 陽性 を 示 
LTV DS DISHED 2 例 が 軽度 の 減少 を 示す の と 類似 し て いる 。 

以上 の 成績 は 例 数 も 少な く な お 詳細 な 検討 を 必要 と する が , 病 性 腹水 に お いて ミト ュ ン ドリ 
ァ を 含む と 考え られ る 分 割 お よび Supernatant 分 割 に 家 兎 赤血球 減少 作用 を 認め , RT 
お いて も 同様 ミト ュ ン ドリ ア を 含む と 考え られ る 分 割 に 強い 赤血球 減少 作用 を 認め た の は 興味 
深い 。 

一 方 各 分 割 1cc を マウ ス の 皮下 に 接種 し て 24 時 間 後 の 肝 カ タラ テー ゼ ぞ 活 性 を 測定 し た と こ 
A, 催 貸 血 作 用 の 著 明 で あっ た Ps 分 割 に お いて 3 例 中 2 例 に 明らか な 肝 カ タラ テー ゼ 低 下 作用 
を 認め た が 他 は 一 定 の 傾向 を みな か っ た 。 

次 に 癌 研 中 原 ・ 福 岡 護 か が トキ ツ ッ ホ ル モ ン の 生 合 成 を 報告 され て いる が , 私 達 も る テール リッ ヒ 
ee? ス の 上 度 下 に 接種 し , この 腫瘍 組織 こつ いて , 中 原 氏 等 の 方 法 に な ら っ て , K.LK. 
反応 の 動向 を 検討 し た 。 

ボ ポリ タ ミ ン lc すなわち アミ ノ 酢 と し て 約 35mg, A.T.P. 5mg, 腫瘍 ステ イス 200 mg 
を 混合 24 時 間 incubate し て これ を 家 兎 の 皮下 に 注射 し て K.LK. 反応 に より 催 貸 血 作 用 の 
有無 を 観 窪 し た と ころ , 4 例 中 3 例 ま で は 陽性 すなわち 催 貸 血 作 用 を 確認 し た 。 し か し 幅 瘍 ス 
ライ ス を 100mg また は 50mg 使用 し た 例 で は いずれ も 赤血球 減少 を みず 陰性 で あっ た 。 対 
照 と し て ポリ タ ミ ン , 腫瘍 ステ イス の み を 使用 し た 場合 ,。 また は 腫瘍 ステ イス , A.T.P. DA 
を 使用 し た 場合 も 同様 いずれ も 陰性 に 終っ た 。 

次 に トキ ソ ホ ル モ ン 生成 の 主要 材料 と いわ れる Arginine, Phenylalamine, Leucine, Glu- 


り 


tamic acid を 使用 し て 実験 し た と ころ , 8 例 中 6 例 まで 催 貧血 作用 を 認め 陽性 で あっ た 。 
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結語 : 1) K.I.K. 因子 の 所 在 を 確 め る 目的 で , HAMENDK, MAROBB ODE, & 

分 誠に つい て KLK 反応 を 試み た と ころ , ミト ュ ン ドリ ア を 含む と 考え られ る 分 割 に 家 束 赤 
血球 を 減少 させ る 作用 が 著 明 に 認め られ た 。 マ ウス の 肝 カ タラ テーゼ 活 性 は 催 條 血 作 用 の 強い 分 
割 に お いて 低下 の 傾向 を みた 。 2) エー ルリ ッ ヒ 腹水 痛 の 皮下 接種 腫瘍 組織 は これ を 200 mg 
用 いれ ば アミ ノ 酸 混合 ある い は ボリ タ ミ ン お よび A.T.P. の 添加 に より K.LK. 反応 は 増強 
し , K.LK. 反応 も また 生 合 成 さ れる 可能 性 が 考え られ る 。 (厚生 省 科 学研 究 費 に よる ) 


38. 靖 尿 エキ ス の クロ マト グラ フ に つい て 
加藤 Hi 由 谷 勇 雄 (和歌 山 医 科大 学 岩 鈴 内 科 ) 


The Chromatography of the Urinary Extract from the Cancer Patient 
ISAO KATO, ISAO YUTANI 


K.I.K. 因子 は 胃 閣 患者 の 胃液 中 に 存在 する が , これ が 展 中 に 排 注 せ られ る 可能 性 も 考え ぇ ら 
れる の で , 北大 中 川 教授 等 の 方 法 に 従い , 尿 エ キス を 作製 し , 涙 紙 ク ロマ トグラフ イー に か け 
て , この 内 に KLK 因子 の 含ま れる こと を 証明 し た 

〔 実 験 方 法 〕: 尿 エ キス の 製法 は 中 有川 教授 等 の 方 法 に よっ た 。 す な わ ち 安息 香 酸 吸着 法 を 利 
Fil, 被 検尿 に 1/10 容量 の 1mol KEARMY — PIR (14.4%) を 加え , 提 捧 し つつ それ 
より も や や 多め の 1mol 塩酸 を 加え , RO pH を 4.0~4.3 と する 。 塩酸 添加 に よっ て 安 忠 
香 酸 が 析出 する 。 時 々 提 拓 し な が ら 約 1 時 間 後 に 沈 浅 を 激 紙 上 に 集め た 後 , 飽和 安息 香 酸 で 洗 
oC, 決 紙 が 硝酸 銀 で 白濁 を 起 さ な いよ うに する 。 こ こ て で 安息 香 酸 の 洗 滅 を アセ トン に 溶かし , 
遠 沈 し て 洗 溶 を 再び アセ トン で 処理 し て 安 上 香 酸 を 除去 し , さら に 沈 浴 を テー テル で 処置 し て , 
アモ トン を 除き 乾燥 させ た 。( 中 川 , 笠井 , 日 本 内 科学 会 雑誌 40 巻 9 5 312 ED) 

上 記 の 如く UTHLER=*+ AMMA 100mg を N/10 NaOH 少量 を 加え た 蒸 帝 水 5cc に 
溶解 し , その 0.02~0.05cc を 被 検 液 と し , Min プ タ ノ ー ル : 氷 酷 酸 : 水 =4:1:4 を 
用 い , 一 次 元 上 昇 法 に て 10-12 時 間 (Ei: 15~20°C) 展開 し , 20% = ニン ヒド リン ブタ ノー 
ル 溶 液 を 用 いて 発色 せしめ た 。 使用 し た 材料 は 和歌 山 医科 大 学 岩 稚内 科 入 院 串 者 お よび 健康 者 
24 時 間 一 48 時 間 尿 を 用 いた 。 

RAR): 表 の 如く で ある 。 す な わ ち 胃 韻 患者 8 Fil, FFIR 1 Pits £ OF BARREL 1 Bl, 
細 網 肉 風 1 例 , 計 11 例 で は , すべ て Rf 0.16~0.25 Of, 主として 0.22~0.23 に 輪 刻 の や 
や 不鮮明 な 大 きい スポ ッ ト を 生じ た 。 こ れ に 反し , 対照 の 各種 疾患 お よび 健康 者 10 例 で は , 
何等 の スポ ッ ト を も 生じ な か っ た 。 よっ て , この Rf 0.16-0.25 の スポ ッ ト は 痛 尿 に 特有 の 
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1 | Ho mo | 3 | 70 イ | 100°! # sf | (+) | 0.25 
2 KO KO 3 60 1500 胃 i | キキ) | 0.23 
3 | KO AO 8 69 1500 胃 5 | c+) | 0.20 
4 | #0 # s | 57 | 1750 | m Wut 
5 得 〇 AO $ 62 1500 胃 $55 | (+) 0.25 
6 | 山 〇 信 O 2 | 78 1000 胃 $i ines aac 
7 | 吉 O 義 O | sa | gl 1100 | = f | (+) | 0.22 
8 | nomom | 3 | 64 2000 | 胃 i | c+) | 0.19 
9 | #0 ょ O ¢ 44 1500 | 肝 臓 】 | + | 0.16 
10 | WO KO | & | 67 2000 細 網 肉 H | re 0.25 
11 ZOAOX * | 68 1000 AF We HE D KE | +) | 0.23 
12 | K.ILK. 因 子 | © Ten 


13 BO RO : 37 1000 Hii ER EN RE TF Bie a 1% | Sr. | 
14 | HO+O= | 9 | 51 | 1700 | 高血圧 症 兼 慢性 腎炎 (=) 
15 | MO MO 5 | 50 1350 肝臓 デュ 腫 ae 
16 | AO MO 5 45 1000 亜 急 性 細菌 性 心 内 膜 炎 | 
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も の と 考え られ る が , WICK) BBA, 川村 , 広井 の 方 法 に よっ て 製 し た K.LK. AF 
100 7 を 用 いて , 同時 に クロ マト グラ フ を 行う と , 全く 同様 の スポ ッ ト を 生じ る の で , COB 
RICLSARy bid, KILK 因子 に よる も の で ある と みな され る 。 な お 尿 エ キス 作製 の 際 に 
混入 する 恐れ が ある 安息 香 酸 と , アセ トン を 用 いて , 同様 クビ マト グラ フイ ー を 行っ た が , 上 
記 の 如き スポ ッ ト は 生じ な か っ た 。 さ ら に 尿 エ キス 100mg を 5cc CARL, RACHEL 
CT K.LK. 反応 を 調べ た が 胃癌 2 例 で は すべ て 陽性 , 対照 2 例 は すべ て 陰性 で あっ た 。 


(厚生 省 研究 費 に よる ) 
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Il. 化学 療法 Chemotherapy 


39. 拓 生 物質 に ょ る 悪性 腫瘍 の 治療 成績 
和田 義夫 , 田中 館 義 良 , 長谷 川 俊治 , 大 橋 伊 左 治 , 酒井 藤樹 Pia 博 
(国立 名 古屋 病院 内 科 ) 
Clinical Effect of Antibiotics on Malignant Tumors 
YOSHIO WADA, YOSHINAGA TANAKADATE, SHUNJI HASEGAWA, 
ISAJI OHASHI, FUJIKI SAKAI, HIROSHI NAKASEKO 


Tu 


本 院内 科 に て 現在 まで 。 ザル ュ マ イシ ン , アク チノ マイ シン JJ,。 プル ラマ イシ ン に より 19 


al fp ラン テン ルム ] > > BES GH 
{5 D EEE BS ie Lic, ERA RY PY ok. 


使用 量 は 1 日 1g より 最高 4g まで , 最大 1208 まで 使用 し た 。 使 用 例 は , NR 5, 食道 
1 FA 32, FPA 7, 胆道 冶 2, BRR 1, 直腸 韻 Bil 腎 腫瘍 2, Babel, 卵巣 
Hl 子宮 六 3, FR 1, AACR 1, 細 網 肉腫 2, 黒色 腫 2。 ゼミ ノー ム 2, BE 
1, at 66 例 に 使用 し , 肺癌 4 胃癌 9, GPa 1, Bebe 1, Be 1, ゼミ ノー ム 1, 計 16 
ic, 自 他 覚 的 に 有効 と 考え られ た 。 Wi 2 例 で は 妥 卵 大 腫瘍 の 縮小 , 水 様 吐 物 中 に 黒色 昆布 
た 絶 応 と 思わ れ た 骨 冶 術 後 再発 例 で 下痢 , 胃痛 の 消失 と と も に 
食欲 の 異常 元 進 を きた し , 胃 部 腫瘍 お よび Virchow 氏 腺 も 触 知 困難 と な り , 約 2 ヵ月 の 延命 
か が 可能 で あっ た 。 肺癌 4 例 で は 暖 中 胸痛 の 消失 , 内 1 例 で は 右 膝 高 光 巴 腺 転 移 の 著 明 な 縮小 を 


ヒ 


Ar. 子宮 癌 で は 強度 腰痛 の 消失 ,。 肝癌 で は 壊死 組織 の 吸引 , 勝 腕 癌 で は 壊死 片 の 排出 。 ゼミ 


Ar 


DERBZIZEH OH HAAR, 


-STIMERONZERL7. AFRIMETE, BRETT TAT. EVs 


マイ シン 注射 後 , 急速 な Virchow 氏 腺 肥大 2 fl, BER は 団 化 崩壊 せる に か か わら ず 諾 
Ns: arena: 転移 DH り i bee Ka 性 WEE BE 災 に よ 網 様 1 BE Ll, だ た 一般 症 状 好 転 せ 


る 例 に 突然 大 出血 を みた 。 こ れ ら は 組織 崩壊 に 起因 する も の と 考え られ , ザル ュ マ イシ ン の 腫 
瘍 組織 破壊 力 は 過小 評価 すべ きも の で は な く , また 腫瘍 の 球 化 縮小 の 起り 始め た 場合 は 引続き 
起り 得る 転移 を 磐 戒 し 対策 を な すべ き と 考 える 。 

デア クチ クノ マイシン J 

使用 量 は 1 日 1007 を 20% 精液 と と も に 静 注 , 最大 14000 7 まで 使用 し た 。 使 用例 は 肺 
ij 1, 食道 癌 3, 胃癌 23, 肝癌 6, 腎 腫 瘍 1, BFPO 1, 細 綱 肉腫 13, 黒色 腫 1, 紡 鍵 細胞 
Ala 1, BEL, ゼミ ノー ム 1 お よび バン チ 氏 症候 群 4。 計 66 BIT, 自 他 覚 的 に 何等 か 
の 改善 を みた も の は , 胃癌 3 例 に 気分 良好 , 細 綱 肉腫 11 例 。 ゼミ ノーム 1 Acc HERRN 
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AY FREES 4 IC REORDER LT. MMAR ORMMILT 7F 73147 J 使用 開 
tHE A OPICIRE RO Re) ZB Lic, いわ ゆる ホ デ ヂ キ ン 氏 病 で は 完全 な る BHAT 
る 。 ま た 骨肉 腫 で は レ 線 上 骨 の 新生 を み , PERI CME, POR eRRL, sv 
チ 氏 症候 群 の 腸 種 は 著 明 に 縮小 し 手術 施行 が 容易 と な り , ARRAS GIS Sinus が 拡張 
し ほとん ど 円 型 と な り , 聞 質 の 部 分 は 全体 に 極め て 薄く な り , Faser も 極め て 少く , 同時 に 
Splenozyten の 数 も 著しく 少数 と な っ て いた 。 こ の 事実 は Brockmann, Hackmann 等 の 示 
腔 と 考え 合せ 興味 ある 点 で , この 方 面 の 使用 も 一 応 考え ら る べき で ある 。 副作用 は 食 然 不振 が 
多い が , 胃 冶 例 で 約 7000 7 使用 後 皮 膚 の 色素 沈着 を みた が 投与 中 正 に より 軽 供 し た 。 ま た 血 
液 像 に は 著 変 な く 脱 毛 を きた し た 1 例 も あっ た 。 ア クチ ノ マ イ シン 本 は 特に 光 選 腺腫 瘍 に 有効 
と 考え られ る 。 

BAR aa eg AP 

使用 量 は 1 日 1007 か ら 3007 BA RBBEH, 最高 4850 7 まで 用 いた 。 使用 例 は 胃 閣 , 
腹部 腫瘍, 細 網 肉腫 , Bi, ゼミ ノー ム , 白血病 各 1 例 、 計 7 例 で , 胃 冶 例 に て 腹水 減少 。 ゼ 
ミノ ー ム 例 に て 腫瘍 縮小 を 経験 し た 。 副 作用 は 注射 部 位 の 卒 痛 便 結 を みろ 連用 に 困難 を 感ずる が 
何等 か の 方 法 を 講ず れ ば 用 いう る と 考え られ る 。 現在 まで 血液 像 尿 所 見 等 に は 異常 が な い 。 
以上 ザ が ル ュ マイ シン ,。 アク チノ マイ シン 本 , プル ラマ イシ ン に よる 悪性 腫瘍 の 治療 成績 を 述 
べた が , ザル コマ イシ ン に つい て は 諸家 の 報告 も 多く ある が , ザル ュ マ イシ ン の 作用 機 序 は 武 
田 氏 の いう 如く 腫瘍 血管 へ の 侵 租 が 考え られ 大 量 に 用 いる 要 が あり また 出血 , 転移 等 に 注意 し , 
転移 に は ナイ トロ ミン 等 を 併用 すべ き で ある 。 ア クチ ノ マ イ シン 本 は 注 巴 系 腫瘍 な ら び に 腫 狂 
に 対し て 強力 な 作用 が ある と 考え られ , MAAN, 光 巴 肉腫 , バン チ 氏 症候 辞 に は 最初 に 用 い 
る べき と 考え る 。 わ れ わ れ の 例 で も と 線 治療 。 テ チイ トロ ミン に て 治療 し 再発 し た も の に は 効 が 
薄い か また は 全く 無効 で ちあ っ た 。 プ ル ラ マイ シン は 日 な お 洪 く か つ 例 数 も 少 い の で 今後 の 検討 


iC や わ ノ 


を 要する と 考え られ る 。 (厚生 省 研 究 


40. 悪性 腫瘍 の 治療 に 関す る 研究 (V) 
小山 善之 , 河野 &, KE3E BRHE, 天 木 一 太 (国立 東京 第 一 病院 内 科 . 
Studies on the Treatment of Malignant Disease (V) 
YOSHIYUKI KOYAMA, MINORU KONO, YUZO TAKEMASA, 
RYUZO HUKUDA, ITA AMAKI 

Thio-TEPA すなわち Triethylene-thio-phosphor-amide で , 治療 し た 症例 は 29 例 で , 
St PRAIA 1 例 , 慢性 骨 剛 性 白血病 6 例 。 ホ ヂ キ ン 病 3 例 , 原発 性 肺癌 4 例 , 胃癌 お よ 
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OV{ LA ANG 2 Fil, 縦 隔 腫瘍 , IR, 結腸 韻 , TE, 肝 冶 , FU, RR, 5 
性 紋 毛 上 皮 腫 の 肺 転 移 , 骨肉 腫 の 肺 転移 , BAM, 血球 過多 症 各 1 例 で ある 。 例 用 方 法 は 体 
# Pro kg 0.1-0.2mg 1 回 量 5~10mg を 筋 注 し , 連日 乃至 隔 日 , ある い は 1 過 2 回 法 で 
使用 し た 。 使 用 総量 5~705 mg に お よん で いる 。 また 胸腔 内 に は 財 1 回 注 人 し て 治療 し た 。 
治療 成績 は 急性 骨 芋 性 白血病 お よび 瞬 性 骨髄 性 白血病 例 で 。 いずれ も 末 栓 血液 像 の 改善 を 示 
, 清和 髄 像 で は 完全 な 定 解 2 例 あ り , 内 1 例 は 2 ヵ月 間 , 他 の 例 は 3 ヵ月 聞 の 寛解 を 示 し た 。 
その 他 4 例 で 軽度 の 改善 が か み ら れ た 。 ま た 腫 神 縮小 を 3 例 。 リン パ 腺 王 縮 小 を 1 例 に みて いる 。 
ホ ヂ キン 病 に お いて は 2 AIT Vv oS RV), 1 例 に 解熱 , 食 悠 回 復 を みた が , 他 の 1 例 に 
お いて は 末期 の た め 好 影響 た く 死亡 し た 。 そ の 他 縦 隔 峰 瘍 で ホル ネル 症候 群 の 軽快 , BET 
顔面 浮腫 の 消 退 。 肺 問 お よび 転移 性 肺 腫瘍 の 4 例 で 胸痛 の 著 明 な 軽減 が 認め られ , その 他 呼 吸 
困難 の 軽減 。 胸水 性 状 の 改善 。 胸水 沙 溜 速度 の 遅延 乃至 消失 を みた 。 ま た 結腸 冶 , Aion 
で 下痢 消 失 , RRR (AN) CHBORV), 全身 状態 の 著 明 な 改善 , 肝 部 に お いて 肝 風 の 
縮小 等 が み られ た 。 次 に ナイ トロ ミン 81 例 。 TEM 21 例 の 治療 成績 は 慢性 骨 入 性 お よび リン 
パ 性 白血病 に 対 し 血液 像 の 改善 , 肝 有 腫 縮小 , ホ ヂ キン 病 に 対 LA, FB vy SRR Tab ad 
り , VYSAMCILY VAR, 顔面 浮腫 消 退 が み ら れ た 。 ま た 原発 性 思 問 に お いて 茅 戚 , 
VEO MS, FDR, S さら に 胸水 性 状 改善 , 胸水 溜 速度 運 延 , 乃至 消失 , 呼吸 困難 の 改 
善 , 胸部 レ 線 像 の 改善 等 を みた 。 そ の 他 骨 冶 , 肝癌 等 に お いて 首 痛 の 軽減 。 冶 性 腹膜 炎 に お い 
て 腹水 性 状 の 改善 等 が 観察 され た 。Thio-TEPA を これ ら ナ イト ロミ ン , TEM の 治療 効果 に 
くら べ る と ,。 慢性 骨 科 性 白血病 に 対す る 血液 像 。 また 各種 悪性 腫瘍 の 導 痛 の 軽減 乃至 消失 , 頑 
PETE REED He), 腹水 性 状 の 改善 等 に 対し 同様 の 効果 が 期待 し 得る と 考え る 。 次 に ナイ トロ ミ 
ン , TEM, Thio-TEPA の 副作用 を 比較 し て みる と 食欲 不振 。 悪心 は ナイ トロ ミン で 44%, 
TEM で 43% で ある に 対し Thio-TEPA で は 14% で 胃腸 症状 が 少く , さら に 出血 傾向 も 
変 で ある 。 ま た ナイ トロ ミン , TEM に お いて は その 他 全 身 修 念 , BA, 発疹 等 種々 の 副 作 


# 


Hal 


用 か み ら れ た が , Thio-TEPA で は ほとん ど み られ な か っ た 。 次 に 白血病 以外 の 症例 の 白血球 
の 推移 を みる と , 近い 過去 に ナイ トロ ミン , TEM, CO Rt) 等 に よっ て 治療 を 受け た 
症例 は Thio-TEPA 治療 開始 時 すでに 白血球 数 が 4000-5000 代 に あり , Thio-TEPA 治療 
開始 と と も に 3 財前 後 で 3000 以下 に 減少 し 中 正 の 止む な な き に 至っ て いる 。 Thio-TEPA 治療 
前 他 の 治療 を 受け な い 例 で も 長期 に 了 っ て の Thio-TEPA 治療 例 で は 白血球 数 減少 を 来たし 
た 例 が ある 。 次 に Thio-TEPA 治療 前 後 の 尿 中 尿酸 量 を 連日 測定 し , これ を NH, NMO, 
TEM と 比較 し て みる と , RRMA L NMO と 同様 の 線 を 画す る 。Thio-TEPA は 1 
Ui 2 回 の 治療 で も 効果 が 期待 し 得る 点 よ り 外 来 治療 を 行っ て いる が , 3 例 の 慢性 骨 詳 仁 白血病 
314 
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の うち 1 例 は 血液 像 の 改善 を み , 他 の 2 例 は 或 程度 の 改善 を 示し た 状態 を 維持 し て いる 。 
ICA DRD 5b, カル チノ フイ リン で 治療 し た 症例 は 5 例 で , 閣 性 腹膜 炎 , 胃 
HE, WOR, 乳癌 再発 , 細 網 肉 硬 で ある 。 使 用 絵 量 は 33500 単位 96000 単位 で ある 。 Hh 
性 腹膜 炎 で 一 時 的 に 食欲 の 回 復 を みみ た 。 ま た 胃癌 再発 例 の 皮膚 転移 巣 に 局所 注射 し た が , 注射 
局所 の 縮小 , 軟化 等 が か み ら れ た 。 副作用 と し て 注射 局所 痛 ,。 百 血球 数 減少 かがみ られ た 。 
(本 研究 は 厚生 科学 研究 費 の 補助 を 受け た ) 





41. 各種 制 駒 剤 の 臨床 使用 経験 (52 HD) 
Sarkomycin, Actinomycin J, 8-Azaguanine DER 
大 星 章 一 , 青木 一 夫 , BE 司 , 石倉 豊 生 GEMMA, PRP be 
Clinical Experince of Some Anti-tumor Substances. (2. Report) 
Therapeutic Effect of Sarkomycin, Actinomycin J and 
8-Azaguanine on Malignant Growth. 
SHOICHI OBOSHI, KAZUO AOKI, TSUKASA SAKURABA, 
TOYOO ISHIKURA 
8-Azaguanine, Sarkomycin お よび Actinomycin J の 党 独 化学 療法 を 行っ た 各種 悪性 風 
場 42 例 に つい て 臨床 的 観察 を 行っ た 
C]2 8-Azaguanine 18 例 
使用 法 お よび 副作用 : 全 例 筋 注 。 1 日 量 20mg か ら 始 め , 瀬 増 し て 40-80 mg を 長期 
半 稚 持 す る の が 最良 の 方 法 と 思わ れる 。 80-160 mg 投与 に よっ て は ほとん ど 全 例 胃 症状 を 超 
し て 使用 不能 と な る 。 そ の 他 重 要 な 副作用 は 皮膚 の 出血 性 紅斑 の 出現 で あり , 時 に 致死 的 で あ 
る 
治療 効果 : 食欲 増進 , 交 痛 軽減 等 の 自覚 症状 の 改善 は 1/3 例 に み ら れ , PER, MBA 
> 腹水 減少 等 の 他 覚 的 所 見 の 軽快 も る 1/3 例 に 認め られ た 。 有 狂 瘍 の 肉眼 的 縮小 は 2 例 に 認め ら 
れ た 
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fe | 使 。 用 it | 治 療 効 果 | 副 作 用 
KK Al | 例 数 | ene. are | Fi | Ri | 
| 7 日 量 | 総 計上 自 覚 的 他 党 的 | 佑 BEE i we € の 他 





「 
「 
| 
8-Azaguanine | 18 | 20~160mg | 20~3.180mg| 6 6 | 2 | 10 | 0| 2 
Sarkomycin 11 | I~ 2g | 7~ 253g 7 ere’ の 9 1 @&)-# 


Actinomycin J 18 100~200 mcg | 300~3000 meg | 4 4 1 | 5 0 | 3 





症例 1 46 才 男 臨床 診断 A 
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右 縦 隔 洞 に 急速 に 増大 する 腫瘍 陰影 を 認め , Nitromin GH 600mg を 使用 し た が 食欲 不 
tk, 呼吸 困難 を 来たし , 浮腫 は 増強 し て 顔面 か ら 上 肢 に お よび 起 系 呼吸 を 営む よう に な り , x 
線 写真 上 縦 隔 洞 陰影 の 増大 を 認め た 。 次 いで Azan 40-160 mg 宛 21 日 間 絡 量 3.080 mg を 
投写 し た 。 治 療 1 適 間 後に 浮腫 , チア ノー ゼ の 軽減 を みた が 全身 に 出血 性 紅 列 を 生じ た 。 238 
間 後 に は 呼吸 困難 は 消失 し 背 過 位 を と れる よう に た なり , 叉 線 写真 上 縦 隔 洞 陰 影 は 周囲 に 和 細 た な 


線 状 陰影 を 残し て 著 明 な 縮小 を 示し た 。 治 療 中 21 日 後に 認 む べき 原因 な くし て 急死 を と げた 。 


A 
剤 検出 来 な か っ た が , Azan に よる 中 毒 死 と 考え る の が 妥当 な よう に 思わ れる 。 


第 2 例 48 才 男 臨床 診断 気管 枝 韻 

諾 肺 門 部 に 腫瘍 陰影 を 認め 転移 な く 全 身 状 態 良 好 。 Actinomycin J 200 mcg 宛 2 財 開 継 
KL HIEROERZEDTI X 線 写真 上 腫瘍 陰影 に は 影響 を 認め な か っ た 。 次 に Azan 

を 20-80 mg 35 64 日 間 絵 量 3.180 mg を 使用 し た 。 治 療 1 ヵ月 後に は 胸痛 , 血 療 は 完全 に 
消失 し , 叉 線 写 真 上 左 肺 門 部 腫瘍 は 太い 2 条 の 菜 状 陰影 を 残し て 著 明 な 縮小 を 示し た 。 64 日 
後 突然 大 喘 血 に よる 窒 息 死 を 遂げ た 。 沖 検 睡 瘍 は 小 円 形 細胞 韻 の 組織 像 を 示し , WALA 
壊死 に 陥り その 聞 に 疎 な 硝子 様 結合 織 線 維 の 侵入 を 認め た 。 動脈 壁 中 膜 に 石灰 板 形成 , HAR 
中 に 新鮮 な 出血 を 認め た 

CI) Sarkomycin 11 例 

使用 法 お よび 副作用 : 静 注 に よっ て 軽度 の 血管 痛 , 一 過 性 発熱 を みる こと が ある 。 RED 


U fA 
BEZED 1 例 に 胸腔 内 注入 時 激烈 な 胸痛 を 認め た 
上 果 : 過半 数 に 自覚 症状 の 改善 を 認め , 1/3 PIT, 浴 出 液 減少 , 血 療 消失 等 他 賞 


> Beth 
治療 効果 : 過 


的 症状 の 軽 供 を みた 。 腫瘍 の 肉眼 的 縮小 は 前 報 に 報告 し た 気管 枝 痛 の 1 例 の み で あっ た 

症例 3 We 女 臨 末 診断 SL 

胸水 中 に 多数 の 韻 細 胞 を 含み 愉 も 動物 の 腹水 幅 瘍 の よう で あっ た 。 胸水 の マウ ス 腹 腔 内 移 
植 を 行い Cortisone 処置 の 下 に 3 代 果 代 可 能 で あっ た 。 マウ ス 移 糖 と 同時 に Nitromin, 
Sarkomycin, Actinomycin J の 1 回 注入 を 行っ て 抑制 効果 を 槍 し た が , Nitromin は 無効 , 
Kh 2 者 で は 効果 が 認め られ た の で , Sarkomycin の 胸腔 内 注入 を 行っ た が 無効 に 終っ た 。 

CH) Actinomycin J 13 A 

使用 法 お よび 副作用 : 静 注 。 約 1/3 例 に 胃 症 状 を 訴え た 他 に , 大 量 使 用 の 1 例 に 腸 出血 を 
認め た 

治療 効果 自 他 裳 的 所 見 の 改善 は それ ぞ れ 13 例 に 認め られ た が , 腫瘍 の 肉眼 的 縮小 は 韻 
還 者 に は 1 例 も 認め られ ず , ホ ヂ キン 氏 病 の 1 例 に 一 部 汐 世 節 腫瘍 の 縮小 が 認め られ た に 過ぎ 


な か っ 1S: 
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症例 4 76 才 女 RBH ホ ヂ キン 氏 病 

小指 頭 大 か ら 鶏 卵 大 に お よび 系 統 的 光 巴 節 腫 腰 , BER, FEAL LL, ARE 
組織 像 は 形質 細胞 , 細 網 細胞 の 増殖 を 主 徴 と し 細 網 症 と いう べき 像 を 示し た 。Actinomycin J] 
200 mcg 宛 14 日 間 継 続 し , 頻 部 の 腫瘍 性 便 結 の 縮小 に よる 皮膚 累 張 感 の 軽快 小指 頭 大 頸 部 
光世 節 の 敬 豆 大 縮小 を みた が 骨 症 状 の た め 中 止 せ ざる を 得 な か っ た 。 

Zr: 制 癌 性 物質 の 臨床 的 治療 効果 の 判定 は 腫瘍 の 肉眼 的 縮小 乃至 消失 を も っ て 基準 と す 
べき で あっ て , その 他 の 自 他 覚 的 症状 の 改善 , 組織 像 の 変化 等 は 信ずる に 足り な い 。 わ れ わ れ 
の 試み た 悪性 腫瘍 42 例 中 確 実 に 薬剤 の 奏効 し た と 思わ れる 例 は , 8-Azaguanine に よる 肺 韻 
2 例 , Sarkomycin に よる 肺癌 1 例 , Actinomycin] に よる ホ デ キン 氏 病 の 1 例 に 過ぎ な か 
っ た 。 使 用 例 が 全 例 手術 不能 の 末期 癌 を 対象 と し た た めも あり 治療 成績 は 不良 で あっ た が , 全 
例 放射 線 治療 の 併用 を 行わ な い 化学 療 法 単 強 例 で あり , し か も 確実 な 奏効 例 が 少数 な が ら 認 ぬ 


られ た こと は 重要 な 意義 が ある も の と 思わ れる 。 


42. 抗癌剤 の 悪性 腫 間 組 織 に 及ぼ す 燈 理 組織 学 的 
変化 に つい て 
神 原 x 


Histopathological Changes of the Malignant Human Tumors 
Treated with Anti-tumor Chemotherapeutics. 
TAKESHI KAMBARA 


(Department of Pathology, Kumamoto University School of Medicine.) 


The effective changes by anti-tumor chemotherapeutics in the tumor tissue was 
studied on 69 autopsy cases of malignant human tumors. 

Anti-tumor chemotherapeutic medicines used were nitrogen mustard, nitrogen 
mustard N-oxide (nitromin), 8-azaguanine, Sarkomycin, urethane, triethylenemela- 
mine (TEM), alanin-NM, cortison, sanamycin (actinomycine c), P?, etc. 

The 69 autopsy cases were as follows; acute myeloic leukemia 9, chronic 
myeloic leukemia 3, erythroleukemia 2, chloroma 1, monocytic leukemia 1, leuke- 
mic myelosarcomatosis 1, lymphatic leukemia 2, lymphosarcoma 3, leukemic 
lymphosarcomatosis 3, reticulosarcoma 1, so-called leukemic reticulosis 1, Hodg- 
kin’s disease 2, gastric cancer 9, pulmonary cancer 8, hepatoma 2, cholangioma 
2, seminoma 2, pancreatic cancer 5, malignant chorioepithelioma 3, squamous cell 
carcinoma of mediastinum 1, cancer of urinary bladder 1, and 6 cases of sarcoma. 

Many slides were obtained from various sections of tumors, not only original 


GANN, Vol. 47, 1956) 317 











but also metastatic ones. They were stained with H-E., van-Gieson, Azan, and 
Laidlaw’s stain for argentophile fibers. The following findings were obtained as 
histopathological changes of the tumor tissue treated with anti-tumor chemothera- 
peutics. 

(I) Gross findings: Scar formation was found in mediastinal tumor of Hodg- 
kin’s disease and lymphnodes of reticulosarcoma. 

(II) Histologically: 1) Deformation and disappearance of the mitosis of tumor 
cells. (2) Degenerative changes ot tumor cells. (3) Phagocytosis of degenera- 
tive tumor cells by leukocytes and histiocytes. (4) Scattering and decreasing 
number of tumor cells. (5) Necrosis of tumor cells. (6) Increase of fibrocytes, 
connective fibers and argentophile fibres, or perfect scar. 

Judging from the above 6 histological features, the most responsive disease to 
treatment were Hodgkin’s disease and leukemic lymphosarcomatosis; the next 
were, lymphocytic leukemia, lymphosarcoma, reticulosarcoma and leukemic myelo- 
sarcomatosis. And the least responsive were chronic myeloic leukemia, chloroma, 
so-called leukemic retikulosis, gastric cancer, carinomatous peritonitis, seminoma, 
pancreatic cancer, squamous cell carcinoma of mediastinum, and sarcoma. No 
effective changes were found in the acute myeloic leukemia, erythroleukemia, 
monocytic leukemia, pulmonary cancer, hepatoma, cholangioma, malignant cholioe- 
pithelioma, and the cancer of urinary bladder. But I usually found a fluctuating 
degree of effect in various cases of the same disease. 

The most effective is the combined treatment of several drugs. The perfect 
scar formation was found in certain case of Hodgkin’s disease treated with 
nitromin 4,540 mg, 8-azaguanine 1,600 mg, TEM 49.5 mg, urethane 26 g, alanin-NM 
125mg and cortison 1,200 mg for 2 years and more, and in many lymphnodes of 
another case of reticulosarcoma treated with nitromine 650mg and 8-azaguanine 
160 mg for 59 days. In single treatment, nitromin, sarkomycin and urethane 
were not effective but in some cases were effective. 

I have no case effectively treated with 8-azaguanine or TEM. But there were 
differences in effect in each case of the same disease treated with the same 
chemical. It seemed to depent upon the difference of the disease, period of 
treatment, the time of begining of treatment, and doses, etc. It was supposed 
that the activity of the drugs was not decided by the kind of anti-tumor chemothera- 
peutics but by the kind of the disease. 
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43. KRONE (第 5 報 ) 
HHA ORG ic RUE THB ID 
BAAS, 望月 5, 花房 厚 , 中 沢 3, 五十嵐 完治 (慶応 義塾 大 学 医学 部 病理 ) 
Histochemical Studies on Cancer Tissues (5th Report) 


Effects of Antineoplastics on Cancer Tissues (II) 


TEISHO AOKI, NOBORU MOCHIZUKI, ATSUSHI HANABUSA, 
HIROSHI NAKAZAWA, KANJI IGARASHI 


われ われ は 第 3 報 お よび 第 4 報 に お いて 腹水 肝癌 の 肝 内 移植 を 行い , Carzinophilin 治療 に 
ょ っ て 起 る 変化 を 組織 化学 的 に 追求 し た 。 し か し 肝 内 移植 例 に お いて は , 移植 時 に 肝癌 細胞 が 
腹 内 に 落ち る こと を さけ 得 ら れ ぬ の で , 動物 は 腹水 星 瘍 の た め に 早期 に 死亡 し て , 長期 の 治 
療 実 験 に は 堪え 得 ら れ な い 。 こ の た め 今 回 は 腹水 肝癌 を 碧 尿 度 下 に 移 征 し て 和 実験 を 行っ た 。 挑 
Hil UTX Carzinophilin を 用 い , 皮下 移植 後 6 日 目 よ り , 皮下 腫瘍 を 確認 し た 後 , 2500 

/kg 連日 皮下 注射 を 行っ た 。 20 日 間 連 続 皮下 注射 を 行 > た 後 , 非 注射 対照 例 と と も に 撲 
殺 , 検索 を 行っ た 。 検索 数 は 注射 例 16 例 , 対照 例 8 例 で ある 


肉眼 的 に は , 注射 例 は 対照 例 に 比 し て 明らか に 腫 瘍 が 小さ く , 同一 個体 に お いて も 注射 開始 
前 に 比較 し て 睡 癌 が 縮小 し て いる 。 こ の 場合 。 縮小 腫瘍 は 著 明 な 黄 礼 色調 を 示し て いる の が 目 
立っ Te 


H-E 標本 を 見 る と , 注射 例 じ お いて は 腫瘍 細胞 の 原形 質 は 空 胞 状 に 膨 化 し て いる 。 COB 
用 状 変 性 を 示す も の は 脂肪 染色 を 行う と 著 明 に 陽性 で , 高度 の 脂肪 変性 を 来 し た も の で ある 。 

照 例 で は 脂肪 変性 は 極め て 少 い 。 こ の よぅ な 脂肪 変性 細胞 の 原形 質 内 に は し ば し ば 黄 礼 色 の 
色素 を 認め る が , これ は 鉄 反応 陽性 の 血 鉄 素 で ある 。 な お , 脂肪 変性 細胞 に 混 じ て 多核 巨 細胞 
が か な り 多 数 見 られ る 。 こ れ は 異物 型 互 細胞 等 と は 異な り , 癌 細胞 と の 間 に 明 ら か な 移行 像 が 
認め られ , 痛 細 胞 よ り 生 じ た も の で ある と 考え られ る 。 一 部 に は か な り 強 い 壊 死 巣 も 認め られ 
る 。 腫 瘍 周辺 部 に 見 られ る 線維 化 の 像 は 比較 的 少く , 前 報 に お いて 肝 内 移植 時 に 認め られ た 著 
明 な 線 稚 化 と 比較 し て 明らか に 少 い 。 

アル カリ ーー フォス ファ ター で ゼ 染 色 を 行う と 。 その 結果 は ほぼ 前 報 と 同様 で あり , ROM 

刀 は ほとん ど 陰 性 で ある 。 こ れ に 反し て 細胞 が 変性 し , 核 の 崩壊 が 認め られ る よぅ な 変性 崩壊 
部 で は 明らか に 陽性 で あり , 酵素 活性 度 の 元 進 が 認め られ る 。 完全 な 壊死 巣 で は 陰性 で ある 。 

この 変性 崩壊 部 の 陽性 が 真 の 酵素 に よる も の か 否 か を 見 る た め に , WHELTT Ie PAR 
ッ ー ダ を 除外 し た 基質 に 入れ る と , この 部 の 中 , さら に 壊死 巣 に 近い 部 , すなわち さら に 有 崩壊 
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の 進ん だ 部 分 の 一 部 に 非 特異 性 Ca 沈着 を 見 る こと が で きた 。 す な わ ち , この 変性 崩壊 部 の 陽 
仁 は , 一 部 移 素 活性 と は 別 箇 の 非 特異 性 Ca 沈着 に 由来 する も る の が ある が , それ 以外 に も 明 ら 
か に 陽 人 性 で ある 。 さ ら に この よう な 所 見 に 対し て , 固定 , 脱水 等 の 影響 を 除外 する た め , Ka 
定 で 凍結 切片 を 作っ て 同様 の 検索 を 行っ た と ころ , 結果 は 固定 標本 と 全く 同様 で 変性 崩壊 部 は 
陽性 を 示し , 固定 等 の 影響 に よる 非 特異 性 反応 が ここ に 現われ た も の で は な い 。 す な わ ち , 非 
特異 性 Ca 沈着 以外 の , それ より 導 増 殖 部 に 近く 変性 衣 壊 の や や 軽度 の 部 分 に 見 られ る 賜 粒 反 
Wit, や は り 衝 素 活動 に 由来 する も の で ある と 考え た い 。 ま た , H-E 標本 で 一 見 未 変性 の 如 
NEED, と き に アル カリ フォ ス フ ァ ター ゼ 反 応 陽性 を 示す も の の ある こと は 前 報 に 
記載 し た 通り で ある 。 

酸 フ ォ ス ファ ター ゼ は 一 般 の 閣 細 胞 に は 陰性 乃至 陽 価 で ある が , アル カリ の 場合 と 同様 に 変 
性 崩壊 部 に 陽 作 で ある 。 し か し , この 部 の 中 や や 変性 が 進み 壊死 巣 に 近い 部 分 に は 非 特異 性 鉛 
芝 着 が 起 る 。 こ の 聞 の 関係 は アル カリ フォ ス フ ァ ター で ゼ の 場合 と 全く 同様 で ちあ る 。 な お , 一 見 
未 変 性 に 見 える も の に も 陽性 の 場合 が み ら れ , 前 述 の 巨 細 肪 も すべ て 陽性 で ある 。 

Th, これ と 全く 同様 な 所 見 が 得 ら れ て いる 
@- エ ステ ラー ゼ ぞ ゃ も 一般に は 陰性 で , 変性 部 に 陽性 と な る が , これ は 対照 実験 が できない た め , 
:※ き な か っ た 。 し か し , 同一 連続 切片 で 検索 し て , 前 記 鉛 。 Ca 等 


NTF KR — CSIC ETCH OD, 変性 崩壊 部 は 強 陽性 を 示し , 壊死 巣 は 陰性 
で ある 。 し か し て この 変性 骨 壊 部 の 一 部 に 非 特異 性 Ca 沈着 が 見 られ , この 聞 の 関係 は フォ ス 
ファ ター ぞ 等 に 見 られ た も の と 全く 同様 で ある 。 な お 前 記 巨 細胞 は 陽性 を 示し た 。 

これ に 反し て 脱水 素 移 素 ,。 チト クロ ム オ キシ ダー で ゼ 等 は 変性 骨 壊 癌 に さほど の 陽性 度 の 増加 

見 られ ず , AZEDETTIE TR TFT 3. LPL, カタ ラー ゼ で は 一 般 に 病 細 胞 陰 性 で ある 
Ds, 変性 崩壊 剖 は 陽 仁 を 示し た 。 こ れ は 未 固定 凍結 標本 で も 見 られ る た め , 固定 等 に よる 影響 
で は な い 。 さ ら に 基質 を 用 い ず , Schiff 試薬 の み で は 現われ な いと ころ か ら , BHOTAFe 
ド 等 に ょ る 非 特異 性 反応 と は 考え られ ず , や は り 攻 素 反応 に よる も の と 考え た い 。 

さら に われ われ は 各部 分 の 等 電 点 (pHi) を 測定 し た と ころ , SR (43.3) より も 
治療 例 部 細胞 (43.8) の 方 が や や 高く , 変性 崩壊 部 (45.8) は さら に 高値 を 示し た 。 こ の 事実 
と 酵素 反応 陽性 , 乃至 非 特異 性 金属 沈着 等 と の 聞 に 何等 か の 関係 が か ある か 人 否 か は 目下 検索 中 で 


あ 


On 


以上 を 絵 括 す る と , 前 報 に 述べ た 如く Carzinophilin 注射 こよ っ て 起 る 変化 は われ われ の 
検索 し た 組織 化学 的 詳 方 法 で は , 対照 に 比 し て 特異 性 は 認め られ な か っ た 。 しかし, 抗 韻 剤 に 
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巨 細胞 の 出現 が あげ られ る 。 

な お , 交 の 次 性 月 壊 部 に 見 られ る 諸 生 素 反応 元 進 は , 秦 性 の 進ん だ 部 分 に は 同時 に 非 特 暴 性 
反応 を 混 ずる が , 杏 素 活性 の 元 進 に よる も の と 考え る 。 





44. 各種 抗癌剤 の 各種 ラッ テ 腹 水腫 瘍 に 及ぼ す 有 影響 
相沢 幹 , 川端 和 利 , 保 浦 正敏 (北海 道 大 学 医学 部 第 一 病理 ) 
Therapeutical Influences of the Several Anticancerous Agents upon 


the Ascites Tumors of Rats 
MIKI AIZAWA, KADZUTOSHI KAWABATA, MASATOSHI YASUURA 


Fy» FORKESCHSRHEAHE, 吉田 肉腫 を 用 いて , 次 の よう な 8 種 の 抗癌剤 , Urethane, 
Colchicine, Nitromin, T.E.M, 8-Azaguanine, 6-Mercaptopurine, Sarkomycin, Car- 
zinophilin を screener と し その 効果 を 比較 検討 し た 。 

突 験 動物 と し て は , 両 肉 性 に と も に 感受 系 で ある 岐阜 雑 婚 ラッ テ の 成熟 せる 体重 100 g 乃至 
Wg の も の に , 武田 肉腫 , 吉田 肉 肝 を それ ぞ れ 移植 し , 2 日 乃至 4 日 後に 薬剤 を 腹腔 内 に 連 
日 注 人 し て 治療 を 開始 し た 。 

Carzinophilin, pro kg 5000 unit 注入 。 武田 肉 時 で は 早期 に 原形 質 の 崩 解 と 核 分 像 議 得 
が 現われ , 増殖 は 2 乃至 3 日 間 抑 制 さ れる が , その 後 再び 増殖 し て 来る 。 吉 田 肉 腫 に 対し て は , 
細胞 障 得 性 は 武田 肉 風 の 場合 より や や 劣っ た が , 分 像 細胞 に 対す る 影響 は 強く 現われ た 。 Mawr 
効果 は 吉田 肉腫 に 強く 認め られ た 。 

Sarkomycin, pro kg 300 mg で は 武田 








障害 性 | 延命 効果 

















Ath Ww. Dee en 
a Aa SN EE イッ | 武田 | 吉田 | 武田 | 吉田 
AMI RPA ORR, 月 解 が 現われ , 分 像 細 | 肉腫 | 肉腫 | 肉腫 | 肉 腹 
胞 も 同時 に 障 得 され た が 効果 が 比較 的 一 過 人 性 Urethane iva bal pee b 
Colchicine | tt + + + 
THS. CHIT し て , 吉田 肉腫 は Sarko- Nitromin | + | # | 一 | dt 
yr プ Smet 2 vera aay と ビ E.E:M: | + + 
mycin (CL Alla LOA <<, 容易 ” | pall Meade Moe 
8-Azaguanine | + + | 一 一 
に 信人 復 し て 延命 効果 は 認め 難かっ た が , AH 6-Mercaptopurine | 十 よー ー 
i < ER | = 
肉 駐 に お いて は か な り に 認め られ た 。 Saskaunegtn Bik Bid 
Carzinophilin. [Te tH | + | tt 








Urethane, pro kg 100-200 mg で は 武田 
RECErEE, 延命 効果 と も に 弱く , 吉田 肉腫 で は 裸 核 , 核 崩 解 , 胞体 の 膨 化 が あっ た が 同様 
に 延 似 効 果 は 認め られ な か っ た 。 
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Colchicine, pro kg 0.2~0.5mg で は 武田 肉 性 に 激しい 核分裂 の 遼 旭 が 認め られ , 異常 分 
肌 像 の 増加 を 来 し 延命 し た 。 吉 田 肉腫 に お いて は それ より 障 得 像 や や 劣っ た が , ARCHE 
果 を 認め た 。 

Nitromin, pro kg 5 一 20 mg で は 武田 肉腫 に 障 宴 性 少く , 延命 効果 も な か っ た 。 こ れ に 反 
LTEHRAMTIIHNDNDELISTIHU HN ED, 注射 後 2 一 3 日 に 到 り , 急速 に 細 
胞 数 の 減少 を 来 し , 核 の 断 像 , 原形 質 の 融解 を 示し て 延命 効果 を 認め た 。 

T.E.M. pro kg 0.5 mg で は 武田 肉 了 種 に 作用 弱く , 延命 効果 も 充分 で な か っ た 。 吉田 


ae 
IE 


= 
ot 


で は Nitromin EROBERTE OILED Cie, 

8-Azaguanine, pro kg 100mg, 6-Mercaptopurine, pro kg 50-100 mg + 4ic#t 
肉腫 に 原形 質 軟 解 , 空 用 変性 。 核 崩 解 等 の 障 得 像 を 示し た が , AERO DAZE fit IZ HD 
られ な か っ た 。 吉田 肉腫 に お いて も 同様 で あっ た 

DEO KB 6 oh b 8 HOPMAN AMC LCId 

1) 分 像 細胞 , 静止 細胞 を 含む BIEN MICRHRO T4472. DI, Carzinophilin, Colchi- 
cine に 著 明 に 認め られ , Sarkomycin に も か な り 強 く , MLOPCHAANICILG> 

2) 延命 効果 の 立場 か ら は , Sarkomycin に 高く , Carzinophilin, Colchicine に も 効果 
が 認め られ た が , (OTHMANITBS Strid ok. 

3) 吉田 肉腫 に 対す る 作用 と 比較 する と , Aue, 延命 効果 の 点 で か な り 相 違 が ある 。 
延命 の 立場 か ら み る に Nitromin, Sarkomycin の 効果 は 両性 瘍 に お いて 全く 対 踏 的 な 成績 
を 示し た 。 ま た , 抗 韻 性 の 最終 的 効果 (治療 ) は 腫瘍 細胞 の 変性 月 解 の 程度 。 緩急 と は 必ず し 
も 平行 関係 に ある も の で も な い 、。 

4) アル キル 化物 質 , 核 毒 物質 の 作用 は 武田 肉 風 より 吉田 肉 年 に 強く , Baar Fr 
DIET, FIEEAITIX Sarkomycin か 吉田 肉 騨 より 武田 肉 牌 に よく 作用 し , Carzinophilin 

ょ むし ろ 逆 の 関係 の 如く で あっ た 。 

以上 の 事実 が , 腫瘍 の 性 客 , BER, 増殖 性 , 代謝 , 染色 体 数 (diploid, tetraploid) 
等 の 差異 に 基づく も の か , ある い は それ 以外 の 因子 に よる の か は さら に 検討 の 余地 か あり 引 続 
き 実 験 中 で ある 。 ( 女 部 省 科 学研 究 費 に よる 





322 














45. 各 系 腹水 腫瘍 を 用 いた 閣 化 学 療法 の 実験 的 研究 


( 北 空知 組合 病院 , 青森 県 立 中 央 病院 ) 


Experimental Studies on Chemotherapy of Cancer Using Various 
Ascites Tumors in Rats and Mice. 
SHOICHI OBOSHI, KAZUO AOKI, TSUKASA SAKURABA, TOYOO 

ISHIKURA, TADASHI YOSHIDA, MASAO SATO, KAZUO SEKI 
Cl) 昨年 の 本 学会 に お いて われ われ は 以前 肉腫 , AuIAMICNTS Nitromin お よび 
Sarkomycin の 抑制 効果 を 検討 し , Nitromin は 紀 前 肉腫 に 対し て 著 効 を 示す が 曰 淵 肉 幅 に 
HLTIELAEHNESELTRA FT, Mic Sarkomycin は 曰 消 肉 性 に 対し て 抑制 効果 を 示す 
か 羽前 肉腫 に は 無効 で ちあ る こと を 報告 し , 腫瘍 スペ クト ラム の 存在 を 提唱 し た 。 そ の 後 わ れ わ 
れ は 尺 前 肉 箇 (2 倍 体 型 。4 KAD, MTK II Al, 武田 肉腫 , 臼 淵 肉腫 , 腹水 時 冶 7974 系 
お よび 130 5%, Ehrlich an 8 種類 の 腹水 腫瘍 を 用 いて , Nitromin, Sarkomycin, Actino- 
mycin J, 8-Azaguanine, TEM の 抑制 効果 に つい て 検討 を 加え た 。 実験 方 法 は それ ぞ れ の 
薬物 を 連日 投写 し て 動物 を 衰弱 せしめ な い 最 大 耐 量 , すなわち Nitromin 5mg/kg, Sarko- 
mycin 250 mg/kg, Actinomycin J 10 mcg/kg, 8-Azaguanine 100 mg/kg, TEM 0.5 mg/kg 
wT Rs LOB 4 FRIGATE D ERT ER REIT 7 > THO 2 群 に 分 け て 連日 腹腔 内 注 


wens oe pede 2 ; 
Cc Sarkomycin ek u; ise - de a 5mg kg 
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第 3 図 MTK II 肉腫 第 4 図 武 田 BAB 腫 


GANN, Vol. 47, 1956) 323 











td ‘ 
ーー Nitromin 5mg/kg Biitiict 
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射 を 行っ た 。 実験 例 は すべ て 生存 例 百 分 率 曲線 に よっ て 検討 し た (第 1 一 8 図 )。 移植 直後 か 
DIEB ART K つ て 腹水 腫瘍 細胞 の 増殖 を 抑 宙 し て 延命 効果 の 認め られ た も の を ( 十 ) と ] 
純 培 養 状 態 後 に 治療 を 開始 し て な お 腹水 睡 瘍 細胞 を 減少 消失 せしめ て 延命 乃至 治療 効果 の 認め 


























られ た も の を ( 世 ) と 第 1 表 腫瘍 スペクト ラム 
ERS ee, on „| Actino- | 
MESSE 原 | Nitromin Sarkomycin mycin J Azan 
の が 第 1 表 で ある 2 Re | 
NB LECH S 羽前 肉腫 (2 倍 体型) | MEAM | tt | + | + = 
各 薬 物 の 治療 効果 は ヶ (4 倍 体 型 )| ヶ | i | 
, {Nitromin | 4 | 4 
腹水 腫瘍 の 種類 に ‘Mie we) | ? ate Lb # 
MTK II 内 腫 | ヶ it | 
komycin, Actino- A 消 A M ’ a * Mes た 
mycin J url AK AF AN 7974 m | AFM | 一 ‘i = 5 
腹水 肝癌 130 系 7 tt 
F LAT BS NDS ra ER Rn 
FRO EBS HE Ehrlich 4% | 乳 AM = 中 + > 








HD HER N 

クト ラム を 示し , Nitromin は スペ クト ラム は 導い が 強い 撤 隆 瘍 性 を 示し た 。Nitromin 2», 

洒 巴 肉腫 と 考え られ て いる 吉田 肉腫 , 弘前 肉腫 , MTK II 肉腫 に 対し て ほとん ど 同 一 の 特 効 的 

な 治療 効果 を 示す 一 方 , 同一 の 起 原 細胞 , 形態 学 的 所 見 お よび 移植 経過 を 示す 腹水 肝癌 の 2 系 

すなわち 7974 系 お よび 130 系 に 対 し て 全く 正反対 の 治療 効果 を 示し た こと は , Nitromin の 
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抗 腫瘍 機転 が 単純 な 形態 学 的 知識 と 一 致し な いこ と を 示し て お り , 実地 治療 上 困難 な 問題 を 提 
供し た 。 [MD 治療 に よっ て 延命 し た 担 腫 瘍 動物 の 判 検 所 見 は 腫瘍 の 種類 に よっ て 若干 の 差 
異 を 示す が 本 質 的 に は 同一 の 像 を 示す 。 す な わ ち 腹腔 内 播 種 は 著 明 に 抑制 され 腹 璧 乃至 腹腔 内 
に 限局 性 鬼 立 性 腫瘍 を 形成 する も の が 多く , 好 ん で 光 叫 節 転移 を 営む 弘前 肉 衝 お よび 武田 肉腫 
に お いて は 全身 光 巴 節 の 系 統 的 転移 を 来 し , 皮下 移 征 ある い は 何等 か の 条件 に よっ て 不全 経過 
を と っ た 腹腔 内 移植 の 場合 と 同様 の 病変 ん 示し た 。 腫瘍 は 無 処置 例 に 比 し て 一 般 に 大 きい 。 こ 
の 所 見 は 薬物 の 抗 腫瘍 性 に よる 腹水 上 瘍 細胞 増殖 の 抑制 , 局 在 化 を 示す も の で , 細菌 化学 療法 

の 場合 と その 軌 を 一 に する 。 組織 学 的 に は 壊死 , 出血 , 腫瘍 細胞 の 変性 が か み られ る が , それ ぞ 
れ の 薬剤 に 対す る 特徴 的 な 変化 を 知る こと は 困難 で あっ た 。 CHI Kriflko Nitromin 治 
療 の 際 に , 一 旦 腹水 中 か ら 消失 し た 腫瘍 細胞 が 治療 継続 中 に も か か わら ず 再 び 腹 水中 に 出現 し 
て 結局 腫瘍 死す る も る の が 多く , 腫瘍 細胞 の Nitromin に 対す る 耐性 の 獲得 に その 原因 が 求め 
られ る こと は すでに 報告 し た 。 今回 は Nitromin の 投与 方 法 に よる 治療 効果 の 差異 に つい て 
検討 し た (第 2 図 )。 治療 開始 の 時 期 を 問わ ず , 連日 投写 に よ TI RI I, ARK 
投与 法 が 最も 優れ た 治療 効果 を 示し た 。 この 成績 は 大 量 聞 歌 法 が 連日 法 に 比 し て 腫瘍 細胞 
Nitromin 耐性 に な り 難 いこ と を 示す も の と 思わ れる 。〔IW〕 既報 弘前 肉腫 Nitromin (2mg) 
耐性 # 続き 8 ヵ月 開 無 処置 果 代 移植 を 継続 し て 側 察 し た 。 腫瘍 細胞 の 形態 , 移植 経過 , 割 
検 所 見 等 に は 原 株 と の 間 に 差 を 認め ず , Nitromin CMF SHPELMBT So Lie < RBS 
れ , Sarkomycin, Actinomycin J, TEM に 対し て は 原 株 と 同一 の 態度 を 示し た 。 CV) 
Nitromin に 対し て 抵抗 性 を 有する 腹水 肝 痛 7974 系 と 弘前 肉 租 と の 同時 混合 移植 を 行い , 数 
代 移植 を 果 ね て 充分 両 系 性 瘍 細胞 を 接触 せしめ た 後に , Nitromin 治療 を 行っ た が , WHA 
細胞 は 抵抗 性 に な る こと な く 変 性 消失 し , 共存 せる 肝 韻 細胞 の みろ 増殖 し て 腫瘍 死 を と げた 。 
IM 羽前 肉 往 の 腫瘍 細胞 の 1 個 腹腔 内 移植 を 行い , 移 征 の 成功 し た 2 例 に つい て これ を 他 の 

H 尼 に 移植 し , 移植 4 日 後 か ら Nitromin 4mg/kg の 連日 投与 を 行っ た 。 2 例 と も に 腫瘍 細 
胞 は 一 是 腹水 中 か ら 消 失 し た が 治療 継続 中 に 再 増殖 し Nitromin に 対し て 耐性 を 示し た 。 こ 
の 事実 は 耐性 細胞 が 治療 前 か ら 存 在 す る こと を 否定 し , 耐性 獲得 の 機 余 が 誘 常 変異 乃至 は 適応 
に よる こと を 示す も の と 考え られ る 。 
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46. N.M.O. BEN] LWIA OMAR (TED 
小原 辰 三 , 徳山 英太郎 , 徳岡 淳一 (国立 東京 第 一 病院 外科 ) 


On the Effect of Chemotherapy (with Nitromin) Combined with Surgical 
Operation of the Stomach Cancer (Preliminary Report) 
TATSUZO OHARA, HIDETARO TOKUYAMA, JUNICHI TOKUOKA 





le ま 早期 診 ! 断 , 早期 根治 手術 に よ っ て 次 第 に 好転 Fete: る が , 私 共 


SU 





EN ASS CO) SRE 
胃 冶 の 手術 後 の 憶 隔 


成績 を さら に 向上 せしめ ん と し て , 昭和 27 年 以来 , 胃 閣 手術 に Nitromin(N.M.O.) 


+> 
ee 


= Dies 
を 併用 し て いる が , 昭和 31 年 1 月 まで に , その 数 が 171 例 に 達し た 。 こ の うち も 152 例 に つい 
て 遠隔 成績 を 知り 得 た の で , N.M.O. 250 mg 以上 を 使用 し た 124 MR] Hk 


し 





N.M.O. の 使用 総量 は 500 mg 以上 使用 し た も の と , 250 mg-49 mg を 使用 し た も の と の 
二 群 に 分 けた 

以上 の 手術 方 式 と 病理 組織 学 的 分 類 の 二 つ の 要素 を 組合 せ て , 次 の 四 群 に 分 も , CHEN. 

M.O. 非 使用 群 と 比較 検討 し た 。 

AH 根治 手術 施行 硬 性 癌 。 BEE 根治 手術 施行 硬 性 癌 に 非 ろ る も の 。 
CH 非 根治 手術 施行 GEREN, DE 非 根治 手術 施行 硬 性 癌 に 非 る も の 。 

A# N.M.O. 250 mg 以上 を 使用 し た も の 27 例 で ある が , その うち 500mg 以上 使用 し 
た も の は 23 Bi, 250 一 499 mg を 使用 し た も の 4 例 , また N.M.O. を 全く 使用 せ ず し て 遠隔 
成績 の 判明 し た も の 21 例 で ある 。 手術 後 3 年 を 経過 し た も の は 500 mg 以上 使用 群 で 11 例 , 
その うち 生存 3 例 (27%), 250-499 mg 使用 群 は 3 例 で 1 例 (33%), 非 使用 群 は 8 例 中 3 
fil (382) で A 群 に お いて は 第 1 図 に 示す 如く N.M.O. 使用 に ょ る 遠隔 成績 へ の 影響 は 全く 


認め られ な い 
Bit N.M.O. 250mg 以上 を 使用 し た 例 数 は 計 58 BIT, 500 mg 以上 使用 例 40, 250~ 
499 mg 使用 例 18。 また 全く 使用 し な か っ た も の 69 PIC, 手術 後 3 年 を 経過 し た も の は , 
500 mg 以上 使用 群 は 13 例 中 9 例 (6324), 250-499 mg 使用 群 8 例 中 4 例 (5022), 非 使用 
HE 32 例 中 12 Bi (38%) が 生存 し , 第 2 図 に 示す ょ うに 20mg 以上 使用 群 が 非 使用 群 に 比 
A, 明らか に 良好 な 成績 を 示し て いる 。 特に 500 mg 以上 を 使用 し た 場合 に は 特に 顕著 で ある 。 
CH 統計 に あら われ た 数 字 は N.M.O. 500 mg 以上 使用 群 Al, 250-499 mg 使用 知 5 
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al, N.M.O. 非 使用 群 6 例 に し て , 例 数 が 少 い た め に 計数 的 の 意味 は 少 い が , 手術 後 3 年 を 経 
過 し た も の は , 500mg 以上 使用 群 3 例 , 250~499 mg 使用 群 2 例 , 非 使用 群 4 例 で , 全 例 死 
亡 し 第 3 図 に 示す ょ 5 な 曲線 を 示す 。 































胃 商 手術 後生 存 率 . RAF. BAG BRFNRERFE NATNEE RT REAR. SER FIT 
冶 に 非 る も の EE A 
1 Om 100 100 
90 NN N.M.O. 4 6 i BF 90 90 
30 | \NM.0.250- 499meg 人 用 80 80 | 
- く NN.WL.O.500mg リ 上 N.M.0.500mg 以 上 
70} f fifi H | BE 70 \ 使用 70 
E 60} 60 + E 60 
を col + 50[ \N.M.0.250- 499mg を 5p 
+ | だ 2)。 io 
~ 40} 率 407 ーーー ~ 40 
る 30} ~ 30;  NMOHEME % 30} NN + iF BE 
20) = 207 207 NN.M.0.250mg 以 上 
10} 10+ 10 \ 使用 群 
612 24 36 48 612 2 36 48 36 48 
経過 期間 (月 ) al) (A ae (月) 
第 1 BR 第 2 図 第 3 図 
PIMA REE. 化学 D 群 この 群 で も N.M.O. 
= E REET L D Lem 
100 100 500 mg 以上 使用 群 17 例 , 
NN.M.0 250- 499mg i i 90, 250- FRE 12 例 
so Hr N.M.O 500mg! 上 使用 詳 gg 250-499 mg 使用 群 12 Pi, 


非 使用 群 31 BIT, 手術 後 3 
年 経 山 せる も の に お いて は 。, 


\N.M.O #18! Hf GF 70 














“= sf 30 + 
20| ヽ a 20: 499 mg 使用 群 7 例 , 非 使用 
= 1 Rn x 
un ie ’ 群 5 例 で 全 例 死亡 し , 第 4 図 
612 24 36 48- 612 24 36 48 
経過 期間 (A) 経過 期間 (A) に 示す よう 5 な 曲線 を 示す が , 
第 4 図 第 5 図 N.M.O. 使用 の 効果 判定 に 対 


LUTHHCHS. Ek, さら に 根治 手術 施行 例 を N.M.O. 500 mg 以上 使用 辞 と 非 使用 辞 に 
分 ち , 冶 の 組織 学 的 分 類 を 考慮 に 入れ な いで 比較 し て 見 る と , N.M.O. 500 mg 以上 使用 群 85 
Bl, 非 使用 例 127 BIC, その 生存 率 の 上 曲線 は 第 5 図 に 示す 如く , N.M.O. 使用 辞 に 或 る 程度 の 
効果 を 認め る こと が で きた 。 

以上 例 数 も 少く ,。 経過 期間 も 短く , 確定 的 な こと は 言え な い が , B 群 お よび 根治 手術 施行 後 
に N.M.O. 500 mg 以上 使用 群 と 非 使用 群 と の 比較 に 見 る 如く , その 生存 率 に 或 る 程度 の 差 
を 見 出す こと が で きた 。 す な わ ち , 転移 巣 の 刻 清 が 不 十分 で 根治 手術 の 施行 で き な い も の に は 
N.M.O. の 効果 は 期待 で き な い が , 訪 清 の 十分 に 行い 得 た も の に は 使用 する 箇 値 が ある 。 
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N.M.O. の 使用 量 は 少量 で は 効果 が 期待 で き な い 。 少く と も 500mg ULEÄFTNETCH 
る 。 ま た その 組織 像 に お いて は 便 性 癌 に は 効果 が 少 いよ 5 に 思わ れる 。 
私 共 は 上 述 の 方 法 に より 今後 例 数 を 重ね て N.M.O. の 効果 判定 に 盗 し た いと 考え て いる 。 
現在 の と ころ 胃癌 の 治療 は 根治 手術 と 抗癌剤 の 使用 が 最善 で ある と 思う 。 
(厚生 省 研 究 費 に よる ) 





AZ, ナイ トロ ミン の 子宮 疾 思 者 代謝 に 及ぼ す 影 響 
沢 崎 千 秋 , 徳田 源 市 , SRE (京都 府立 医科 大 学 産婦 人 科 ) 


Effect of Nitromin on the Metabolism of Uterine Cancer Patients 
CHIAKI SAWASAKI, GEN-ICH TOKUDA, SHIGEO IMAGI 


Fam 374 期 の 恵 者 に つい て 諸 代 謝 を 線 合 的 に 研究 し , また NMO 投与 時 の 影響 を 調べ 
その 投与 基準 を 検討 し た 。 冶 吊 者 の 特異 性 に つい て 特に 本 実験 に 関係 ある 部 分 を 述べ る 。 

(1) N 平 衡 : 蛋白 負荷 を 変え 生 ら 窒素 平衡 の 変化 を みた 。 PEA 148 20-10 瓦 ま で 
変化 する と 40-50 瓦 附近 に お いて N 平衡 は 落着 き , 1 日 平均 0.4 瓦 N 量 の 負 平 衡 と な る 。 
正常 婦人 に お いて は 1 日 55-90 瓦 で 出納 は ほぼ 0 LOBEL, また 妊婦 で は 70-10 瓦 
で 1 日 1.7 HON 蓄積 を 得 て 突 定 す る 。 こ の よう に 痛 呈 者 で は 低 看 碧 摂 取 量 で 出納 が 落着 き , 
し か る 負 平 衡 で ある 点 が 特異 で ある 

(2) 血液 性 状 : 血 棚 蛋白 濃度 は 正常 より 低 値 で ある が , Hb 値 は 正常 の 約 70% で ある 。 
循環 血 必 量 お よび 血液 量 は 前 者 は 正常 より 約 822 多く , 後者 は 約 82 少 い 。 す な わ ち 水 血 症 
の 型 を 呈し て いる 。 細胞 外 液 相 は 有意 に 増大 し て いる 。 す な わ ち 血 棚 蛋白 濃度 に 比 し Hb 量 が 
相当 低い と いう こと が 特異 で ある 。 

(3) 副腎 皮質 機能 : 大 体 に お いて 低下 の 状態 に ある 。 す な わ ち も 17-KS お よび Ch-Corticoid 
は いずれ も 低下 し て いる 。 

NMO を 投与 し た と き に は : 

(1) N 平 衡 : 著 明 に 低下 する 。 動 物 実験 に て も 同様 の 結果 を 得 て い る 。VB。 DIR PHBE 
況 か ら ゃ 同様 の 傾向 が うか が える 。 

(2) 血液 性 状 : 血 月 蛋白 濃度 は 軽度 の 減少 を 示す が , Hb 量 は 減少 の 度 が は る か に 大 で あ 


プ 


る 。 
(3) 副腎 皮質 機能 : 低下 し て いた も の が 一 時 一 過 性 に 元 進 し , 後 む し ろ 抑 制 さ れ た 形 を と 

る 。 動 物 実験 に お いて も 同様 の こと が み ら れ る 。 
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(1) の 超 る 原因 と し て は (a) REO, (b) N の 輸入 制限 の 両面 が か み られ る 。 か くし て 
必然 の 結果 と し て , (2) に 述べ た 低 蛋 白状 態 が 起 g の で ある が , この 機 誠 に つい て は な お 不明 
で ある 。 わ れ わ れ の 実験 は 次 の こと も 考え られ る 。 す な わ ち (a) の 展 量 の 増加 は 1 分 聞 尿 量 
の 増加 が 尿素 クリ アラ ンス の 面 か ら 証 明 で きた が , 他 の クリ アラ テラ ンス の 状況 が わか ら な い 故 , 
脅 に お ける 細か い 機 序 が 不明 で 目下 実験 中 で ある 。 (2) の 原因 と し て , 肝 和 蛋白 合成 能 低下 の 可 
能 性 が 考え られ る 。 MBB NMO を 投与 し た と き の 肝 機能 検査 は , 族 種 の 機能 検査 で 積極 
的 に 障 旭 を 証明 する こと は 難し い 。 し か し PP に よる 動物 実験 で 肝 核 酸 代謝 を みる と , NMO 
1mg 投与 後 5 日 で RNA, DNA の Specific Activity, P. Turnover-Rate は と も に 低下 
し て 来る 。 以上 より 結論 を 下す の は 難し く , また 動物 実験 で は NMO が 非常 に 大 量 で ある の 
で , この よう な 変化 が 現われ た と も 考え られ る が , 肝 諾 機能 の 解離 も 考慮 すれ ば 軽度 の 肝 障 得 
は 起り 得る と 考え られ る 。 また (2) の 事 笑 は 蛋白 貯蔵 の 正常 機 詩 と 異な っ て お り , 逆 に いえ 
ば , 倫 白 代謝 の 見 地 か ら NMO は 極め て 特異 な 作用 を 持っ て いる と いい 得る 。 その 原因 と し 
て は 造血 臓器 の 障 得 が 考え られ る が , 骨 符 像 の 変化 を みて いな い 故 結論 は 下 し 得 な い が , KA 
血液 像 の 赤 血 来 の 減少 , 好 中 球 の 減少 。 こと に 核 の 右 方 移動 は 或 程度 これ を 裏 書 し 得る と いい 
得る 。 ま た 鉄 代謝 障 旭 の 可能 性 。 蛋白 代謝 障 如 に ょ る Hb 生成 障 如 の 可能 性 か これ ら の 結果 を 
起 し た の で あろ う 。 血 避 蛋 碧 濃 度 の 低下 の 著 明 で な い の は , Albumin の 減量 が 起 っ て も , 
Globulin の 増量 が これ を 補っ て いる た め と 考え られ る が , 血 難 蛋白 分 割 の 検討 が 終っ て お ら 
ず , 目下 研究 中 で ある 。 ま た (3) OHR NMO 投与 開始 初期 に 蛋白 異化 の 元 進 が 起 っ て い 
る が , 副腎 友 質 ホ ル モ ン の 増量 が これ に 関与 し て いる こと が 考え られ る 。 す な わ ち これ ら の こ 
と を 絵 括 す る と , 輸入 蛋白 の 減量 , N の 排 港 増加 , 看 白 異化 の 元 進 , 同化 抑制 等 が 複雑 に 影響 
し て いる 結果 で ある こと が 考え られ る 。 

NMO 投与 の 意義 : 

NMO は 靖 組 織 を 破壊 する が , これ だ け で 完全 に 治療 せ し め 得 た 例 は な い 。 し か し 手術 不能 
光 ま た 手術 後 の 後 療 法 に は 使用 する に 足る 薬剤 で ある が , 全身 的 に 上 述 の よ 5 な 変化 や , その 
他 の 障 得 が ある 故に , これ を 充分 に 与え る こと が で き な い 。 すなわち (a) ERROR, 
(b) 肝 障 旨 の 可能 性 , (c) Stress と し て の 副腎 に 対す る 作用 等 より , 低 企 白状 態 , HAM 
FOLIA bh, その 結果 栄養 面 に マイ ナス に な る こと が 多い 。 こ の 対策 と し て (i) 
栄養 補給 と くに 和 蛋白 補給 が 必要 で , 1 日 60 瓦 以上 の 蛋白 摂取 が 必要 で , 制 吐 剤 例え を ば クロ ー 
ルプ ロマ デン 等 の 使用 が 敬 ま し い 。 ま た (i) 肝 機 能 低下 の 防止 , 造血 機能 障 旭 の 防止 と し て 
チ ス チン , メチ オニ ン 等 の 投与 が 敬 人 しく, 輸血 が 一 番 応 まし い 。 し か し いずれ も あま り 効 果 
な く , 要 は これ ら の 障 得 の 起 ら な い 前 に 適当 な 治療 間隔 を 設け る の が よく , 最大 1 クー ル 1000 
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C 3~4 週 の 間隔 で 治療 し , 上 述 の 肝 底 護 剤 , 造血 機能 促進 剤 を 使用 する の が 現状 で は 最 
も よい と , 以上 実験 結果 か ら 考 えて いる 


48. 悪性 腫 聞 に 対す る N.M.O. 動脈 注射 療法 
実験 的 な ら び に 了 臨床 的 研究 (第 一 報 ) 
徳山 英太郎, 徳岡 淳一 , BA. 佐藤 博 
(国立 東京 第 一 病院 外科 , ER, 楽 理研 究 会 研究 所 ) 


Chemotherapy of Malignant Tumors with Nitromin by 
Intraarterial Injection. 
HIDETARO TOKUYAMA, JUNICHI TOKUOKA, KEISUKE 
HASHIMOTO, HIROSHI SATO 

EERE ICSS SS Nitromin (N.M.O.) 注射 療法 は , 現在 広く 行わ れ て いる が , その 大 部 
SLRS CHS, し か し て N.M.O. の 悪性 腫瘍 に 対す る 臨床 的 な ら び に 病理 学 的 効果 
に 関し て は , 今 な お 議論 の ある と ころ で ある が , 或 る 種 の 悪性 隆 瘍 に 効果 を 示す こと は , 広く 
認め られ た 事実 で も ある 。 し か も 徒 来 の 静脈 注射 で は その 効果 を 収め る まで に は 大 量 を 要 し , 一 
方 その た め , 本 剤 に よる 全身 的 副作用 の 頻発 は , 臨 末 家 と し て ゆる が せ に で き な い こと で ある 。 
そこ で われ われ は , この N.M.O. 静 注 に よる 全身 的 , 自 他 覚 的 副作用 を 最小 限 に 止め , し か 
も ゃ その 効果 を 大 な らし め る た め , 可 及 的 大 量 を 使用 する 目的 を も っ て , N.M.O. DER EIHR 
っ て いる の で 。 実験 的 な ら び に 了 臨 宋 的 成績 を 報告 する 。 
(I) 実験 的 研究 , 目的 : 上 記 の , 静脈 注射 こよ る 副作用 を 除去 し , し か も 局所 に 最も 有 
効 に 作用 せしめる た め , まず N.M.O. 静 注 時 の 動脈 血 内 に お ける N.M.O. 含有 量 を 測定 せん 
と し た 。 しかしながら 現在 に お いて は , N.M.O. の 血 中 含有 量 を 化学 的 に 定量 する こと は 不可 
能 で ある た め , KOFFER, 生物 学 的 に N.M.O. 含有 量 を 測定 し た 。 

方 法 な ら び に 成 岳 : A) ZF» FOP lec, 吉田 肉腫 移植 後 4 日 目 の 腹水 1 cc( 肉 
Mini per cc 1 億 個 を 含む ), per cc 0.5 mg, 0.1 mg, 0.05 mg, 0.01 mg, 0.005 mg, 0.001 
mg, 0.0005 mg, 0.0001 mg, 0.00005 mg, 0.00001 mg の N.M.O. の 生理 的 食塩 水 各 溶 液 1 cc 
を 混合 し , 山 卵 器 中 に て 37°C に 30 HH incubate し て 後 , それ ぞ れ を 1.5cc 宛 各 2 匹 の 
健康 ラッ テ の 腹腔 内 に 移植 し , 24, 48, 72 時 間 後 に お ける 腹水 中 の 吉田 肉腫 細胞 の 変化 を 追求 
し た と ころ , 24 時 間 目 に お いて , per cc 0.57 まで N.M.O. に よる 腫瘍 細胞 抑制 効果 を 認 
た 。 

B) 次 に 人 聞 の 動脈 血 を 用 いて , 各 群 4 匹 の ラッ テ を 使用 し て 。 同様 の 実験 を 行っ た と こ 
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3, per cc ly まで は , 吉田 肉腫 細胞 に 対す る 抑制 効果 を 示し , 生存 期間 も per cc ly 以下 
DBD N.M.O. を 使用 し た ラッ テ の 最高 10 日 に 比べ , 10-17 日 で あり , 中 に は 永久 治癒 を 
示し た も の (per cc 10 7 一 17) も あっ た 。 以 上 か らし て , 生理 的 食塩 水 に 各種 測度 の N.M.O. 
を 溶解 し て , 吉田 肉腫 細胞 と 混合 し , 上 記 同 様 の 実験 を 行っ た 場合 に 抑制 効果 を 示す N.M.O. 
の 最少 有効 濃度 1.07 に 比べ , 展 血 ある い は 人 動脈 血 を 使用 する 場合 は , FAHREN TFT 
る 抑制 効果 は , それ ぞ れ per cc 0.5 お よび 17 か ら 発 現す る 。 すなわち 血液 混入 に よっ て 
5-10 倍 の 濃度 を 持た な けれ ば , 本 実験 に は , その 成績 が 現われ な いこ と を 知っ た 。 

C) 次 に 人 体 に お いて , N.M.O. 50mg を 20% ize 10cc に 溶解 し , 所 要 時 間 10 秒 
以内 を も っ て 肘 静 脈 に 注入 し , 注入 開始 後 種々 な る 時 間 に 股 動脈 か ら 採 血 し , 上 記 同 様 の 実験 
を 行っ た と ころ , 各 人 に よっ て 多少 の 差異 は ある が , 注入 開始 後 25 秒 頃 の 動脈 血 か ら 抑 制 効 
果 を 現 わ し 始め , 31-45 秒 の 間 に 最 高 効果 を 示す こと を 知っ た 。 LEADER MR 
採取 する こと は で きず , 従っ て それ ぞ れ 5-10 秒 問 を 要 し て 採取 し た 動脈 箇 で ある か ら , それ 
ぞ れ の 時 間 内 に 股 動脈 を 通過 する 血液 中 に 含ま れる N.M.O. の 抑制 効果 た と いう こと が で きる 。 

D) 次 に 実験 C) と 同時 に , 各 採 取 血 液 を それ ぞ れ 2, 4, 10, 20, 40, 60, 80, 100 ich 
ALT, 同様 の 実験 を 行っ た と ころ , 最高 効果 を 示し た 31 一 35 秒 の 間 に 採 取 し た 血液 の 40 倍 
稀釈 まで 吉田 肉 貴 細 胞 に 対す る 抑制 効果 を 示し た 。 

これ ら 4 種 の 実験 か ら 推測 する に , 展 血 また は 人 血 は , N.M.O. の 吉田 肉腫 細胞 に 対す る 抑 
制 効果 を 生理 的 食塩 水 の 場 合 の 約 10 倍 に 減 加 する こと が わか り , また 実験 D) か ら , 最高 
40 倍 預 釈 ま で 抑制 効果 を 示す こと は , 実験 B) に お いて , per cc 17 まで 抑制 効果 が ある 点 
か らし て , N.M.O. 50mg を 20% Mitt 10cc に 溶解 し て 静 注 し た 場合 の 動脈 血 中 に お け 
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度 の 濃度 し か 局所 に 

は 作用 し な いこ と を 知っ た 。 

CI) 臨床 的 研究 : この 実験 成績 た か らし て , N.M.O. の 効果 を 収め ある た め に は , さら に 高 

濃度 を 局所 に 作用 せしめ る 必要 が ある の で , 臨床 に お いて は , 四肢 , PH, 口腔 の 悪性 腫瘍 に 
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WLC, その 溢 注 動脈 に , 内 径 0.47 inc, 外 径 0.67 inc の Polyethylene tube を 挿入 固定 し 。 
MEA 2-3 回 に わた っ て N.M.O. を 注入 し , 静 注 時 に 騰 る 臨床 効果 の 発現 と , 自 他 覚 的 副作用 
の 減少 を みた 。 
現在 まで の 成績 は 別表 の 通り で ある が , これ ら の 了 臨床 例 に お いて は , 未だ 不用 れ の た め , 使 
用 量 過 大 に 過ぎ た うぅ うら み が あ る の で , 一 回 注入 量 を 減じ , 徐々 に 局所 に 作用 せ し め , さら に 効 
果 の 増大 , と 同時 に 副作用 の 軽減 を 計る べき で ある と 考え る 。 (本 研究 は 厚生 省 研 究 費 に よる ) 
文献 i) 本 誌 演題 71 ( 石 館 他 ) 体外 最少 有効 量 





49. 抗 腫瘍 性 物質 の 動脈 内 投与 に 関す る 実験 的 研究 
BAR, 酒井 克 治 , BBR (大 阪 市 立 大 学 医学 部 外科 ) 
Effects of Antitumor Substances Following Intraarterial Injections 


in Rat Tumors 
YAEMON SHIRAHA, KATSUJI SAKAI, YASUJI KISHIWADA 


悪性 腫瘍 患者 に 用 いら れ て いる 現今 の 化学 療法 剤 と し て は , 正常 細胞 に 対し て は 比較 的 毒性 
が 少く , 発育 の 盛 な 腫瘍 細胞 を 選択 的 に 抑 入 し , また は 腫瘍 細胞 を 破壊 する 作用 を 示す 薬剤 が 
選ば れ て いる 。 し か し これ ら の 化学 療法 剤 は 正常 細胞 に 対し て も 少な か ら ず 毒性 を あら わし , 
大 量 の 薬剤 を 長期 に わた っ て 使用 すれ ば 遠から ず 不 快 な 副作用 を 伴っ て 来る 。 と くに 薬剤 を 全 
身 的 (Systemic) に 投与 すれ ば , 薬剤 が 腫瘍 組織 に 到達 する まで に , 全身 を めぐ っ て その 毒 
性 を 発揮 し, し か る も 腫瘍 組織 に 到着 する 薬剤 の 量 は 著しく 稀釈 され , 減量 する も の と 考え られ 
る 。 

一 定 の 動脈 内 に 直接 薬剤 を 投与 し , 配下 組織 中 の 病変 部 に 高 濃度 の 薬剤 を 必 こ 5 と する 方 法 
は 古く か ら 行 われ て いる 。 し か し 動脈 を 頻 回 に わた I EU FRI, その 動脈 長 を 損傷 する 危険 
が ある 。 け れ ど も 現今 の 挑 耳 瘍 剤 は 数 回 の 投与 に よっ て 効果 を あら わす も の は な く , 連続 し て 
大 量 を 投与 し な けれ ば な ら な い 。 ま た 腫瘍 の 所 在 に よっ て は , DRZRNT L RER AUF 
が む づ か し い 場 合 も 多い 。 

それ で 私 ども の 教室 で は , ポリ エチ レン 管 (以下 PE 管 と 略す ) を 末 栓 動脈 枝 か ら 逆 行 性 に 
挿入 し て , その 舌 端 を 腫瘍 の 栄養 動脈 分 村上 に 固定 し , ZTOFZEL TERHEBÄTZENK 
与 する 方 法 を ここ ろ み て いる 。 

私 ども は まず この 動脈 内 挿管 投与 法 を 実験 動物 に 行い , SHPRBBAl ST DRAICHARSL, 


その 効果 を 検討 し て みた 。 
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し 。 





使用 し た 動物 は 体重 150 一 200 g OKEF » FT, COF »y FOR MAB Walker’s carci- 
nosarcoma を 移植 し た 。 Walker's carcinosarcoma は 約 2 週間 で クル ミ 大 に まで 発育 する 
DT, CORB RS MARIE L, PE 管 を 逆行 性 に 挿入 し , 管 の 矢 端 を 大 動脈 分 岐 
上 に 固定 する 。 

私 ども は は じ め 抗 腫瘍 剤 の 1 つと し て Nitrogen mustard N-oxide (以下 NMO と 略す ) 
を と りあ げ , この 動脈 内 挿管 投与 法 に よる NMO の 効果 を 検討 し た が , その 投与 量 は 1 日 1 
回 NMO 3~5 mg, #H 10-14 BAC, これ を PE 管 を 通じ て 動脈 内 に 投与 し た 。 対照 と 
し て 無 処置 群 を 作っ た ほか , 同 量 の NMO を 腹腔 内 に 投与 し た 腫瘍 移植 動物 の 一 群 を 作り , 
実験 群 と 比較 し た 。 

無 処 置 対 有 照 群 の 移植 腫瘍 は その 後日 を 逐 っ て 著しく 大 きく な り , 約 鶏 卵 大 に 近く 膨 隆 し て 来 
る 。 こ れ に 反し て NMO の 腹腔 内 投与 群 , 動脈 内 挿管 投与 群 で は 腫瘍 は 全く 増大 せ ず , と く 
に 後者 で は か えっ て 縮小 する 傾向 が み ら れ , か つ 腫 瘍 は 著しく その 硬 さ を 増 し て 来 た 。 

SELES REEDS 3 週 後 か ら 死亡 し は じ め た の で , その 時 期 に これ ら 実 験 動物 を すべ て 撲殺 し, 
腫瘍 を 摘出 し た 。 

肉眼 的 に は , 無 処置 対 妥 群 の 腫瘍 は その 中 心 部 が 壊死 に 陥り , その 周辺 の 発育 が 盛 な 部 分 は 
RKTT, か つ 血 液 に 富ん で いる 。 腹腔 内 投与 群 と 動脈 内 挿管 投与 群 で は , 腫瘍 は いずれ も 弾性 
便 の 便 さ を 示し , 中 心 部 は 本 胞 と な っ て お り , 黄色 透明 の 液 を その な か に 蓄え て いる が , 周辺 
部 は 貧血 状 で , か つ 療 痕 組織 様 黄 白 色 を 呈し て いた 。 

FEAL REO ES OARS, 細い 間 質 が 綱目 を 作っ て いる な か に , HARMED PBR IR 
EL, 胞 性 ある い は 遊離 性 に 増殖 する 像 を 示し て いる 。 腹腔 内 NMO 投与 群 で は , [BETAS 
太く な り , さら に これ が ビ マ ン 性 に 増殖 し , 結合 織 細 胞 は 活 濃 に 増殖 し て いる の で 間 質 部 の 方 
が 次 細胞 の 占め る 面積 より 広く な っ て いる 。 他 方 ここ で は 冶 細 胞 が 全般 に 大 きく な り , RIZE 
クノ ー ゼ に 陥っ て いる 。 

動脈 内 に 挿管 し て NMO を 投与 し た 群 の 腫瘍 の 組織 像 で は , 痴 細胞 は その 数 が 著しく 減少 
し , 残存 癌 細胞 も 極端 に 膨 化 し , 細胞 融解 に 近い 像 を 示し て いる 。 一 部 に は 顔 細胞 の 核 仁 が 非 
常に 大 きく な っ て いる 像 も る み ら れ る 。 間 質 は や は り 著 し く 増 殖 し て いる が , 結合 織 細 胞 の 核 が 
や や 円 形 と な っ て いる 。 これ は NMO の 作用 が 結合 織 細 胞 に まで お よん だ も の と 考え られ る 。 
また 間 質 の 間 に 丸い 空 際 が と ころ どこ ろ に 存在 する が , これ は 閣 細 胞 が 強い NMO の 作用 に 
ょ っ て 細胞 融解 を お こし た 結果 生じ た も の と 思わ れる 。 

すなわち , 腹腔 内 に NMO を 投与 し た 場合 に は , 腫瘍 細胞 か が ビク ノー ぞ ゼ 程度 の 軽い 変化 し 
か 現 わ さ な い の に 対し て , 動脈 内 投 与 時 に は , 病 細 胞 が 極端 に 膨 化 し , 細胞 融解 の 過程 に 至る 
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まで の 強い 変化 を 起 し て 来る の で あっ て , これ は NMO を 動脈 内 に 投与 する と , 薬剤 の 大 量 
が 腫瘍 組織 内 に 透過 する こと を 事 書 き し て いる も の で ある 。 (文部 省 科 学研 究 頃 に よる ) 





50. 腹水 肝癌 の 研究 腹水 肝癌 各 系 の ナイ トロ ミン 感受 性 の 差 暴 
佐 藤 博 


Studies on the Ascites Hepatoma (XI). Different responses by 
different strains of ascites hepatomas of the 
rats to chemotheraputic treatment. 


HIROSHI SATOH 


(Iatrochemical Institute of the Pharmacologicai Foundation, Tokyo) 


It was already introduced by Dr. Yoshida in Annals of the New York Academy 
of Sciences* that there existed differences in the responses to nitrogen mustard 
derivatives among different strains of ascites hepatoma. Nitrogen mustard N- 
oxide (Nitromin) presented about 80% complete cure when it was administered 
to the rats bearing 4 day-old tumors of AH130, while it gave about 40% cure in 
the Yoshida sarcoma animals. On the other hand, it was found that tumor 
animals of another ascites hepatoma, AH7974, were strongly resistant to the same 
compound. These results are demonstrated in Fig 1, (A) and (B), as the survival 
curves of the treated animals bearing the tumors (96 for AH130, 94 for Yoshida 
and 110 for AH7974 were used.). 
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Fig. 1. Difference of Effect of Nitromin on AH130, AH7974, and the Yoshida Sarcoma. 


Nitrogen mustard, 12 kinds of its derivatives, T.E.M., and Thio-T.E.P. A. 
were tested on both ascites hepatomas, AH130 and AH7974, as listed in Table 1. 
The same dose was given as each substance gave a therapentic effect in the 
animals bearing the Yoshida sarcoma and the treatment was started in both 
strains with 4 day-old tumor animals. The survival curves of these treated 
animals are included in the shaded zones of Fig. 2 (A) and (B). Almost 80% of 
AH130 animals were cured from the tumor death by the treatment, while all the 
animals bearing AH7974 remained completely indifferent to all the compounds. 





* Yoshida T., Annals of the New York Academy of Sciences. Vol. 63, Art. 5, 852, 1956. 
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Fig, 2. Difference of Effect of Various Nitrogen Mustard Derivatives, 
T.E.M. and Thio-T. E. P. A. on AH130 and AH7974. 


The reason why there exist such differences in responses among these tumors,. 


is not uncovered yet. However, further research on the minimum effective dose 
(M.E.D.) of Nitromin presented a clear correlation among several strains of 
ascites hepatoma. 

9 strains of ascites hepatoma were used for the experiments as shown in Table 
2. In cases when Nitromin was administered directly into the peritoneal cavity 
of the tumor-bearing animals, the minimum effective dose (M.E.D. in vivo) was 
1mgikg for AH130, while it was 50 mg/kg for AH7974. Since the maximum 
tolerated dose (M. T. D.) of Nitromin was 50 mg/kg in rats, it is understandable 
that there could not be obtained any curative results in the use of therapeutic 


Table 1. Compounds tested in order to determine the susceptibility of the two 


kinds of hepatomas to anti.tumor agent. 





No. of Animals. 























| 
No. | Compounds. Dose (mg/kg) | 
| | | AH130 | AH7974 

24 | Methyl-B. C. E. A.* | 0.1-0.5 | 16 35 
202 | Iso-propyl-B. C. E. A.-N-oxide 7-10 
208 | n-propyl-B. C. E. A.-N-oxide | 5 4 
204 | Ethoxyethyl-B. C. E. A.-N-oxide | 5 17 23 
206 | Cyclohexyl-B. C. E. A.-N-oxide | 20 8 13 
219 | Allyl-B. C. E. A.-N-oxide | 1-2 11 11 
183 | Benzyl-B. C. E. A.-N-oxide | 10 | il 12 
198 | Benzyl-B. C. E. A.-p-sulfonic Acid | 70 1 off 8 
294 | p-(Naphthol-2-azo-1) benzoyloxyethyl-B.C.E.A. | 2 | 12 21 
228 N-bis (8-chloroethy1) glycine-ethylester-N-oxide | 20 3 4 
240 | N-bis (8-chloroethy1) glycine-N-oxide | 10 6 4 
243 | N-bis (8-chloroethyl) alanine 3 4 36 
229 | N-bis (8-chloroethy]) taurine 10 10 | 15 
191 | T.E.M. 0.5 12 24 
305 | Thio-T. E. P. A. 2 2 | 29 

total | 137 | 247 











* B.C. E. A.=bis (-chloroethyl) amine. 
335 


a 
4 
2 
3 
3 


urn! 


ewe 











dose (10-40 mg/kg) of nitromin for AH7974 animals. It was also confirmed that 
there existed the differences in the M. E. D. among several strains of the ascites 
hepatomas. 

The minimum effective dose in vitro* of Nitromin was also studied in these 
various strains of the ascites hepatoma. The technique is same as deseribed in 
the report No. 71* in this issue. Mixing 1cc of the tumor ascites with Nitromin 
solution, then inoculating the mixture into the peritoneal cavity of rats 30’ after 
allowing to stand in an incubator (37°C), the minimum effective dose (in vitro) 
was determined by examining the cytological effects which appeared on the tumor 
cells (Table 2). The both results of the M.E.D. in vivo and in vitro showed a 


parallel correlation in each tumor. From these data, the differences which had 
been observed in therapeutic effect 


Table 2. Comparison of in vitro and in vivo MED 7 ‘ 
of Nitromin in the different strains 


of Nitromin on various strains of 














_ theascites hepatomas. of the ascites hepatomas, are 
| MED-in vivo | MED-in vitro considered to be based on the 
u __(ms/ks) | (mg/Kg) differences in the M.E.D. ot Nitro- 
(Yoshida Sarcoma) | 1 | 0.05 min to each tumor. 
AH 130 | | . ‘ 
| | BR It is generally accepted that 
AH 7974 | 50 | 2.5 2 i. 
AH 606 | 10 | 0.25 ne patients could become re- 
AH 66 | 50 | 2.5 sistant to chemotherapy by ad- 
AH 63 | 10 | 2.5 ministration of the same drug for 
rn | _ | 8 a long time as in case of infectious 
AH 27 | 50 5 : sie ‘ 
| diseases. In addition, informa- 
AH 49 10 5 
AH 39 | 5 0.5 tions are abundant that a con- 
| ; 


tinued administration of a chemi- 


Table 3. Comparison of in vitro and in vivo MED cal may make the transplantable 
of Nitromin on th ious Asci fy x a 
wit: : = en einen a Ss an tumors resistant to the com- 








|MED-in vivo MED-in vitro pound.** The resistance to nitro- 





| (mg/kg) | (mg/kg) 

| gen mustard derivatives observed 
Yoshida S | 5 ; 

ae srt age | 6 本 in AH7974, however, is not con- 

Yoshida Sarcoma | . ‘ 
resistent stain (Hirono) | 50 5 sidered as an induced, but a 
Hirosaki Sarcoma | 1 0.005 natural resistance. It is a note- 
Usubuchi Sarcoma | 10 0.5 worthy fact that there is such 
Takeda Sarcoma | 50 2.5 difference in the response to che- 
NN | ” 0.5 micals between the same kind of 
Mouse Leukemia S.N.36| (一 ) | (3 ; a 

| hepatomas which had originated 








* Reported in the preceeding paper No. 71 in this issue. 
** Burchnal, J.H., et al. Science III, 116, 1950. 
Hirono, I., Proc. Soc. Exptl. Biol. and Med. 88. 147, 1955. 
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from a common normal ancestory. 

Addendum: The minimum effective dose of Nitromin was tested using various 
kinds of ascites tumors as shown in Table 3. The M.E.D. in vitro was 100 times 
larger in the resistant strain of Yoshida Sarcoma (Hirono)* than in the original 
Yoshida sarcoma. 

A noteworthy fact was observed in the cells of mouse leukemia S.N. 36, in 
which any N-M effect could not be obtained at all. By administration of a large 
amount of Nitromin (120 mg/kg, more than lethal dose), only simple degeneration 
and necrosis were observed on the tumor cells without showing the special 
cytological effects. 

Acknowledgment: The author is greatly indebted to Dr. I. Hirono of Nagoya 
University, Dr. K. Takeda, Prof. of Pathology, Hokkaido University, and Dr. I. 
Usubuchi, Prof. of Pathology, Hirosaki University, for the kind supply of their 
tumors. (RAR RESHTRIE LS) 


* Hirono, I., Proc. Soc. Exptl. Biol. and Med. 88. 147, 1955. 








51. Nitromin 4 Cysteine HAN EI ZEHNTE 
ラッ テ の 生命 延長 に つい て 
BHAA, 松井 英 一 


Life-Prolongation of Yoshida Sarcoma Rat under a Concomitant 
Treatment of Nitromin and Cysteine. 


YOSHIO SAKURAI, EIICHI MATSUI 


(Iatrochemical Institute of Pharmacological Research Foundation, Tokyo) 


The papers have been published by the authors that cysteine acted as a 
detoxicating agent of nitromin*) by a direct chemical reaction of each other. The 
whole biological activities of nitromin were inactivated by cysteine in vitro 
within a short time by a promt S-alkylating reaction.” In animal experiments, 
it occurred also that cysteine inhibited the leucopenia inducing effect of nitromin(② 
but the tumor growth inhibiting activity of the latter was profoundly reduced at 
the same time. 

However, the clinical experiences reported have not always been in perfect 
coincidence with this observation. Indeed, some clinical reports insisted that the 
injection of cysteine after nitromin exhibited a favorable influence upon the fall 
of leucocyte count of patients without cancelling its anticancer effectiveness.” 


* Nitromin: Methyl-bis-(8-chloroethyl) amine N-oxide hydrochloride. 
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The authors suggested that the fact could be understood with a hypothesis that 
the fates of both drugs injected into a body, viz., distribution to or excretion 


from every tissue, were not always similar. 


If cysteine could keep its concentra- 


tion higher or for longer period in hematopoietic tissue than in tumor, this 


leucopenia preventing drug might be practically available in nitromin therapy. 
In this paper were published the experiments which were planned in order to 


find a support for this hypothesis from a result of nitromin treatment of the 


Yoshida sarcoma rats. 


The following table demonstrated that the leucopenia preventing effect of 


Table* 


Time from Nitromin 








inj. to Cysteine | 15 | 30 | 45 | 60 
inj. (min). | 
k ea le I ee 
Decreas in leucocyte rate i. oo 
count**) ‘aati eae 
Antitumor effect***) | + | +/+ | + 





* Nitromin (10mg/kg) cysteine (500mg/ 
kg) in a single dose, injected sub- 
cutaneously on a side of the back of 
rat. 

** (1+): Decrease rate of leucocyte 
count was less than 30% of the initial. 

*** (+): Antitumor effect corresponding 
to 5-10mg/kg of Nitromin. Nitromin 
was given in peritoneal cavity in this 
case. 


cysteine still remained and the antimitotic 
effect of nitromin on the Yoshida sarcoma 
was found not reduced, provided that this 
detoxicant was given just 30 min. after 
nitromin. 

The percentage survivor diagrams were 
discussed in this paper which were drawn 
after administration of nitromin and 
cySteine on one hand and of nitromin 
alone on the other on the Yoshida sarcoma 
rats. 
Fig. 2. 


The valid number of rat in every one 


Results were shown in Fig. 1 and 


diagram was 24, except that of the untreat- 


ed Yoshida sarcoma rats which was an average of more than 1000 animals. 


A Survivor-Percentage*Diagram of Yoshida Sarcoma Rats under a Concomitant 


Treatment with Nitromin and Cysteine. 
Fig. 1 
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Fig. 2 
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Untreated Yoshida Sarcoma rats (Control) 
Nitromin alone (0"g/kg i.p) 


ーーーーーーー Nitromin (1078 /kg)i.p and Cysteine (5008 /xg S.C.) 
o——~W.B.C. under treatment of Nitromin alone 
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Date of injection 


xW .B.C. under treatment of Nitromin and Cysteine 
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Method of application and doses were the same as in the experiment demonstrated 
in the table above and cysteine was given 30 min. after every intraperitoneal 
injection of nitromin. The same dose of nitromin was punctually injected on the 
same date to both groups of animals treated with nitromin alone and with nitro- 
min and cysteine. Number of leucocyte was counted as an average of all rats 
after Thoma-Zeiss. 

Therapy was begun on the fourth day from the tumor implantation and repeated 
four times in Fig. 1, butin Fig. 2 the treatment was continued at proper intervals 
until 30th day of experiment. 

In short, it was the result indicated in Fig. 1 that 4 injections of nitromin- 
cysteine were not enough to expect a precise life-prolongation of the tumor rats. 
But the diagram seen in Fig. 2 seemed to be interesting because condition and 
life length of the rats treated by these two drugs were satisfactory. Fifty per- 
cent of the tumor rats of this group were still alive at 22nd experimental day 
and they kept their leucocyte count at a level of 77% of the initial. On the cont- 
rary, leucocyte count of the rats treated with nitron.in alone decreased to 44% 
of the initial on the same day and 50% of them survived until 26th day of 
experiment. Concerning life prolongation alone, therapy without cysteine showed 
naturally a little better result. 

However the result, shown in Fig. 2, suggests a probability that the properly 
planned administration of cysteine after nitromin injection suppresses the side- 
effects of the latter in some degree, especialy its depressing effect on leucocyte 
count, without accompanying a remarkable decrease in its antitumor effectiveness 
even in clinical applications. 

1) M. Ishidate, Y. Sakurai, M. Torigoe: Pharm. Bull., 1, 349 (1953) 2) Y. Sakurai, 
E. Matsui: Gann, 45, 539 (1954) 3) M. Ishidate, T. Yoshida, Y. Sakurai, E. Matsui 
et al: Gann, 44, 386 (1953) 4) K. Shimizu et al.: Surgery, 14, 1 (1952) 

(文部 省 科学 研究 費 に よる ) 


52. Nitrogen-Mustard-N-Oxide, X-ray お よび Cortisone 
に よる ラッ テ 腫 瘍 の 転移 発生 に つい て 
近藤 達 平 , 津久井 要 
On Production of Metastases from Rat Tumor by Nitrogen- 
Mustard-N-Oxide, X-Ray, and Cortisone. 
TATSUHEI KONDO, KANAME TSUKUI 


(Second Department of Surgery, Nagoya University School of Medicine.) 
(Director: Prof. H. Imanaga) 


We have experimented with the influence of nitrogen-mustard-N-oxide, x-ray, 
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and cortisone on tumor metastases formation mainly by using Yoshida subcutane- 
ous tumor. 

Nitrogen-mustard-N-oxide (NMO): When we inject NMO simultaneously with 
transplantation of NMO sensitive tumor and continue injections during the experi- 
ment, the transplanted tumor neither enlarges nor metastasizes. When we inject 
0.5 mgXNMO daily for one week before transplantation and transplant tumor with 
discontinuance of NMO injection, we can see marked lymph giand metastases 
throughout the whole body. But if we continue injections we can see no metastases 
formation. When we begin injections of NMO from 7 to 10 days after tumor 
transplantation and the tumor is rather large, if we continue injections until the 
tumor becomes merely a trace, and then discontinue them, the tumor enlarges 
rapidly during the next 3-4 days. After one week we can see marked lymph gland 
metastases in the whole body, particularly in the lungs, kidnys, and small and 
large intestines. In this case if we continue the injection, the tumor does not 
enlarge, remaining as a trace without metastases. From these facts we know that 
the best way to produce metastases by NMO is by treatment with NMO before 
tumor transplantation and for a short period after enlargement of transplanted 
tumor. 

We tried the same experiments with NMO resistant tumors. The resistant 
tumors had been produced by injecting 0.05-1mg NMO during nine implantations 


The influence of NMO on metastases building from NMO sensitive 
and resistant tumors. 





Sensitive tumor | Resistant tumor 





tumor | metastases | tumor | metastases 





= に ーー 


| NMO injection 
_ tumor transplantation 

metastasis + : metastases to regional lymph glands and mediastinal lymph glands 
metastasis ++ metastases to abdominal lymph glands 
metastasis ++ : metastases to various organs 
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and we were assured by mitotic rate and by microscopic views that tumor had 
acquired resistance. When we continue NMO injections after tumor transplanta- 
tion, the resistant tumor transplanted subcutaneously enlarges, but no metastases 
can be seen. When we pretreat rats with NMO and transplant tumor simultane- 
ously with discontinuance of NMO injections, we can see just a slight metastases. 
If we continue the injections the results are the same. When we inject NMO 
for several days after enlargement of resistant tumor, we can seen hardely any 
metastases as compared with the marked metastases from sensitive tumors. 

From these facts we know that the widespread metastasization by sensitive 
tumor is owing to the character of the metastases forming field. But since in 
resistant tumors we see no metastases, we can say that if the field is suitable 
for metastases formation we can not observe metastases by the change of the 
character of the tumor. That is to say NMO has a great influence on the tumor 
itself for forming metastases. 

X-ray: When we radiate the rat with x-ray 1007 every other day on the whole 
body 7-10 days after tumor transplantation, and then discontinue radiation without 
completing the whole course, we can see a marked metastases formation and in 
this case if we continue radiation there can be seen scarcely any metastases. 
When we pretreat with x-ray and transplant tumor thereafter, we can see a certain 
number of metastases. 

From these experiments with NMO and x-ray, we can say that when we apply 
alkylating agents clinically, their insufficient use rather accerelates fatal metastases 
formation and death follows. We have to use these medicines in sufficient quanti- 
ties and with enough care to finishing the whole course. If these are adequate, 
we can suppress tumor growth and no metastases will result. 

We had a case of gastric cancer, for which 400mg NMO was used for one 
month after total gastrectomy, but two months later we found widespread 
metastases in the skin over the whole body. 

Cortisone: When we transplant tumor after pretreatment with 2.5 mg corti- 
sone daily or every other day for seven days, we can see marked metastases 
formation, especially obvious with daily injection. When we continue injections 
of cortisone simultaneously with or one week after transplantation, there can be 
seen no decided difference in metastases formation compared with the control. 

This was found in two experiments with subcutaneously transplanted tumor, 
but in experiments with ascites tumor we saw no metastases after using cortisone. 

We had a case of laparotomy for ileo-coecal tumor. The patient came to our 
hospital after having received a large quantity of cortisone (2400 mg) for rheumatic 
arthritis. We decided against resection of tumor since we could see marked 
tumor metastases throughout the entire peritoneal cavity and especially surround- 
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ing the coecal part and leading to the intestines. We think this metastases was 
caused by cortisone therapy. (HERFHTRIL KB) 





53 白 員 に 長期 ナイ トロ ミン 注射 を 試み た 場合 に な ける 
腫瘍 学 的 な ら び に 血液 学 的 観察 
本 城 治 (京都 大 学 医学 部 病理 ) 

Oncological and Hematological Observations on Rats Repeatedly 


Injected with Nitromin. 
OSAMU HONJO 


ナイ トロ ミン の 発癌 性 に つい て は すでに 多く の 幸樹 が な され て いる が , それ ら は ほ 


と 
RG Chol, ラッ テ に お いて は 僅か に 山本 , 山田 (1955) を みる の 





AH 
る 。 す な わ ち ナイ トロ ミン の 長期 投写 に より , 肺 胞 上 皮 の 増殖 乃至 は 気管 枝 栓 粘膜 の 肥厚 を 来 


リー 3a) aT +~ dle Tee yverHB2 と け de プ SA 
退 に お いて な お 腫瘍 の 発現 を 認め な いと 報告 し て いる 。 わ れ わ 





れ は ラッ テ 腹 腔 内 に 長期 間 ナ イト ロミ ン 注 射 を 行い 。 腫瘍 の 発生 を 検査 する と 同時 に 血液 学 的 


HILLS.) avi ++ EH を 2,78 
変化 を も 追究 し , 若干 興味 ある 知見 を 得 


| し の Ue 


学研 究 所 より 分 写 さ れ 近 親 交 配 を 続け た 体重 80 一 200 g の ウイ スタ ー 系 ラッ 





RPSL UT, MR, 魚粉 , 水 を 与え た 

突 験 方 法 : ウイ スタ ー 系 ラッ テ 10 匹 を 5 匹 宛 2 群 に 分 つ 。 Bl, 有 群 と も に ナイ トロ ミ 
vy Zi 2 回 1mg 宛 (pro Kilo 5 一 10 mg) を 腹腔 内 に 注 封 し, SICH] Rit pe cK 
度 酷 酸 (0.4 g/dl) 0.5cc+ A (205) lee を 背部 皮下 に 嘱 日 注射 し た 。 注射 開始 後 4 ヵ月 
CHER AA iC BD SLE RE 第 1 表 


1 ヵ月 間 注 射 を 中 正 し た が , 全身 状態 の 回 徐 と と [生存 | 


| | 性 | 日 数 | A Pr m 3 





も に 再び 注射 を 続行 し , REET be ev 











1/2 | 324 | 150g| Aik if 
は 56 回 , RER MAGS 54 回 に お よん 2| 8 | 286|220 | 
| 5 | | | 
だ 。 そ の 間 月 2 回 体重 測定 お よび 末 栓 血液 像 の 的 !| 315 | 308) 220 | 
| 4|*| 230] 150 | 
査 を 行っ た 。 | 51 2 | 264|110 | 
EE: ナイ トロ ミン 単独 注射 群 (第 群 ) | 6| ? | 305 | 200 
1 m | 713 | 662! 290 | 
で は 5 例 中 1 例 に 実験 開始 後 約 342 日 に し て 肝 に eh ee | 
例 実験 開始 後 約 CH ll sls| 675| 210 | 
内 友 腫 を 生じ し , EFT bs YL PRR 9| 8 | 508| 210 | ese mat 
10 | ¢ | 469| 200 | wares rs Rl 
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= TR} fe Ae 
EFA, MU, お よび 死亡 時 休 重 を 第 1 表 に 示す 。 


は , 生存 日 数 342 日 , 


Ibis, 腹膜 の 














見 る の み で ある 。 


da 
を 発生 せる 第 9, 10 
号 に お いて は 。, Vs 
ずれ も 死亡 前 約 1 
ヵ月 程 前 より 背部 
の 一 沢 度 酷 酸 注射 


> IE デマ に 
部 位 に 腫 場 を 発生 


et 
py 
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植 性 で , eM Be 


ょ 平滑 に し 
呆 そ の 他 へ の 
ょ く 胸水 を 認め ず 。 
は いわ ゆる 上 巣 状 肺炎 の 像 を 示す 。 


ュ ン ス 氏 の 巨 細 胞 に 似 た 細胞 を 散 兄 せら れる 


次 第 に - 


ュー テグ / 


Del 


Le 


は 見 出さ れ な い 。 


心 位置 正 


- 般 状態 が 
着 お よび 腹部 諾 臓器 の 位置 異常 も な い 。 
KR lem の 周囲 と 明瞭 に 区 絢 せ られ 少し く 膨 際 せ る 腫 物 を 話 
は 周囲 の 赤色 より や や 薄い 。 
BE, 
BERANDT, 
ZEILE LOW HIER OBS 
右 肺 に も 同様 の 変化 を みる が 軽 : 


悪化 し 死亡 す 。 死亡 時 体重 


酸 注射 部 位 に 一 致し て 紡 縁 形 細胞 肉腫 を 発生 し た 。 


FIED T, 
め 色 は 周明 と 
組織 学 ZAI VS J! BEE 


ERBE DH 1 - 
150g, WTS 


こ 腹水 は 
前 部 表面 に 


と 余り 変ら な い 。 


で あ > だ の 周囲 


胃 に 特記 すべ き 変 化 を 認め ず 。 胸部 で は 助 膜 に 


左 肺 は Ar | 白色 も の 腫 癒 化 を 
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第 2 表 a kw BF) 
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sei det ee ES |s|le|?z7|slslni 

| M | 11.0| 95| er 13.0 | 11.0 9.0 | 95] 7.5| 13.0| 90 
| N | 24.0 | 14.5 | id 22.0 | 19.0 | 23.0 | 25.5 | 29.0 | 32.0 | 35.0 
1 | E | 2.0 | 0.0 | 0.5 | 0.3 | 0.0} 0.0) 0.0} 1.0] 0.0) 10 
vB. 00 id 0.0) 0.0 0.0} 0.0 0.0 | 0.0 0.0 0.0 
L | 63.0] 76.5| 75.5] 64.5] 70.0) 68.0) 65.0| 62.5; 55.0| 55.0 
LZ | 38640 | 9920 | 10560 | 7040} 8320, 7360 | 7040| 13440 | 8640 | 8960 
| M 11.0 g.0| 1.0| 16.0| as.s| 11.0| 10.5| s.0| s.o| 95 
| N | 24.0| 14.5 | 19.5 | 8.0 | 17.0 | 15.5 19.0 | 40.5 | 43.0| 30.0 
2 | E | 2.0| sand 2.5 | 1.0 0.5) 0.5) 0.5} iat rei, 0.0 
| B | 0.0) Gey も 96| wel me) ee 0.0) 0.0) 0.0 0.0 
| L | 63.0| 77.5| 67.0 | 75.0| 74.0} 73.0| 70.0| 49.5| 49.0| 60.5 
| LZ | 8640| 9600| 9600| 7680| 7680| 7680 | 8000| 7040| 11520 | 11300 
| M 7.5| 11.0| 10.0| 1.0| 9.0| 8.0| 85) 10.6| 9.5| 11.5 
| N 16.5 | 16.0 | 15.5 | 13.0 | 22.0 | 19.0 | 23.0 | 42.5) 36.0 | 34.0 
ui E 0.0 | 0.0 | 2.0 | 0.0 | 0.0 | 0.0 0.5 | ed, 0.0 | 3.5 
| B | 00) 0.0; 0.0} 0.0} 0.0 0.0/ 0.0) 0.0) 0.0) 0.0 
| 2 | 70 73.0, 72.5| 76.0| 69.0| 73.0| 68.0| 46.5) 54.5| 51.0 
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| M | 8.5| 85] 10.5| 105) 7.5| 7.5| 8.5| 11.0] | 
| N | 18.0| 17.5| 26.5| 13.5| 31.0| 14.0 | 17.0| 40.0 
z | El 1.0 | 0.0 | 3.5 | 4.0 0.0 0.0 | 0.0 | 0.5 | 
| B 0.0} 0.0) 0.0) 0.0 0.0 0.0| 0.0 0.0 
In| 72.5] 74.0 | so5| 72.0] 61.5] 78.5| 74.5| 49.5] 
| LZ | 8320 | 10880 | 9280 | 8000 | 8960 | 8320 | 7680 | 8320 
M | 0 9.5| 9.5| 11.5| 105 9.5 9.5| 8.5 | 
N | 23.5| 20.0 | 23.0| 8.0] 18.5| 24.5| 28.5| 31.0| | 
| B| z.5| %.0| 15] 05| 15| 0.8] 0.0 | 1.5 | 
"| Bl oof ee| oof 00) oo] o0| 0| ool 
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M: 単 球 N: 好 中 球 E: titer Bir = L: keer LZ: ca Kar 
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と 同様 巣 状 肺 敵 像 j | E | 2.5| 0.0 1.0| 0.0 | 0.0 | 0:0: 40:01 Lo. 25]: Sots 
| | | | | | 
EEE EN | B | oo| 00] 00 0.0 | 0.0} 00) 00) 00| 00| 00 
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EA | u | 675| 51.5] 73.5| 550 | 13.0| 48.0| 51.5] 57.0| 69.0| 58.5 
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百分率 の 減少 する 傾向 が 見 られ , 梅雨 期 に 注射 を 一 時 中 止 し て 以後 は , 注射 を 再開 し て る 最初 
の 如き 減少 は 見 られ な い 。 以 後 光 巴 球 の 絶対 数 は あま り 変 化 は な か っ た が 死期 が 迫 ち とともに, 
好 中 球 が 増加 し 白血球 総数 は むし ろ 増 加 を 示し た 。 こ れ ら の 変化 は 肺 の 巣 状 肺 (結核 様 組織 
反応 を 伴 WORE?) の 存在 と 並行 し て いる こと が 剖 答 後 判明 し た 。 な お 両 群 と も に 単 球 増 多 

傾向 を 示す 動物 が か あっ た が , FOB THAME LIED HS 2 例 に は 着 検 時 , FOREX 


HRS LOE M: 単 球 N: 好 中 球 Ei: Bier L:Meer LZ: 8 mere 


認め られ た 。 (8, 9 =) 
CIE: VARA-RF I TIERE Pes VRS, 1LAICHONKBORAY 


4 


+. 


ナイ トロ ミン 注射 と 併せ て 一 激 度 酷 酸 十 世 鷹 精 の 注射 を 行っ た ラッ テ の 2 例 に 紡 鍵 形 細胞 肉 
腫 の 発生 を みた 。 
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本 実験 の 範囲 で は 期待 され た 白血病 も 再生 不能 性 貸 血 症 も 起 ら ず , 血液 学 的 に 著 明 な 一 般 的 
傾向 を 把 え 得 な か っ た 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


4 ナイ トロ ミン 連日 静 注 に ょ . RRS LOPRRO 
変化 に つい て (第 1 報 ) 
水野 忠一 , RBI 7 (日 本 大 学 医学 部 比企 内 科 ) 
Changes of the Hemogram and Myelogram by the Daily Injections 


of Nitromin (Ist Report) 
THUICHI MIZUNO, TADAFUMI HAGIHARA 


化学 療法 の 進歩 と と も に 制 閣 剤 と し て 使用 d れ る ナイ トロ ジェ ン ・ マ スタ ー ド 製剤 も 種々 改 
良さ れ 1949 年 石 徐 氏 に より ナイ トロ ミン (以下 N.M.O. と 略記 ) が 発見 され た 。N.M.O. は 
局所 作用 を 欠き , し か る 効力 が 優れ て いる と いわ れ て いる が , 長期 投与 は 腫瘍 細胞 の みな ら ず 
正常 造血 組織 等 に も 障害 を 与え 就 距 粒 球 系 細胞 の 減少 を 来 し 投写 中止 の 止む な な き に 至る こと 
が 知ら れ て いる 。 し か し , 実験 的 に 毎日 連続 投与 し て 血液 像 お よび 骨髄 像 を 追究 し た 報告 は 認 
め ら れ な い の で 。 AI N.M.O. 毎日 連続 注射 ( 静 注 ) 法 に よる 家 束 血液 像 お よび 骨 科 像 の 変 
化 に つい て 追究 し 以下 の 如き 成績 を えた 。 

実験 材料 お よび 方 法 : 

1) 実験 動物 と し て 体重 3.0kg を 越す 白色 雄 家系 を 用 い 一 定 飼料 に より 飼育 し た 家 兎 に つ 
いて の みみ 実験 に 供し た 。 

2) N.M.O. は 吉富 製薬 「 チ ナイ トロ ミン | を 生理 的 食 壇 水 に 溶解 し 耳 静 脈 よ り 徐々 に 注射 し 


TE 

3) N.M.O. 10 mg, 30mg, 50mg お よび 100mg 注射 の 各 群 を つく り , これ ら を 1 回 の 
る 注射 系 と 連日 注射 系 の 2 系 統 に 分 け , 1 回 注射 群 は 30 日 間 観 察し , 連続 注射 群 は 死亡 また 
は 注射 不能 時 まで 観察 し た 。 

4) 採血 は 耳 静 脈 よ り 行い 注射 後 5 時 間 , 24 時 間 そ の 後 は 10 日 間 毎 日 連続 検査 し , さら に 
その 後 3 日 目 毎 に 行い , 30 日 以上 は 5-15 日 間隔 で 採血 し , PRATER CHES ABI 
行い 30 日 以後 は 1015 日 目 ご と に 人 冠 刺 検査 に 供し た 。 

5) 末 栓 血 は 血色 素 ・ 赤 血球 数 ・ 白 血球 数 ・ 栓 球 数 ・ 網 状 赤血球 お よび 血液 像 を 検査 し た 。 
血色 素 は 光電 比 色 計 塩酸 ヘ へ マチ ン 法 , 栓 球 は Fonio BH, 網 赤 血球 は Schilling RAHA 
で 行い 。 メラ ンジ ュー ル 計 算 毅 は 一 定 の も の を 使用 し た 。 血液 像 は Giemsa 染色 に よっ た 。 
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re FRR IUVERTFRET TAN, AFRIKA FH EL, 塗 抹 標 本 は 
May-Giemsa 染色 を 行い 分 類 し た 
ER Dade 4 


1) WHER Hi SV HH ER ELF RA TREE LI REEL OU T Ind 


の みみ の 影響 の 存在 に つい て 検査 し 対照 群 と し た 。 す な わ ち , その 結果 は 血色 素 ・ 赤 血球 数 ・ 栓 
球 数 お よび 網状 赤血球 で は 採血 お よび 骨髄 寂 の 影響 は 認め られ な い 。 し か し 白血球 数 は 骨 | 
刺 後 5 時間 で 減少 し , 24 時 間 後 に は 増加 を 示し その 増加 時 は 光世 球 お よび 億 好 酸 球 は と 


増加 を 示す 。 骨 髄 の 有 核 細胞 数 は 容 刺 部 位 に より 変化 を 認め る が , 細胞 の 比率 に は 変化 は み ら 


2) N.M.O. 1 回 注射 の 影響 血色 素 ・ 赤 血球 数 お よび 栓 球 数 は 各 注 射 量 辞 と も に 第 3 日 頃 
多少 の 減少 傾向 は み られ る が か が その他 は 全く 変化 を 認め な い 。 網状 赤血球 は 30mg 群 で は 第 6 
日 頃 よ りや や 増加 を 示す 。 し か し 白血球 数 は いずれ も 注射 後 早期 に 増加 を みる が その 後 減少 を 
示し , 第 3 日 目 頃 最低 値 と な り そ の 後 捧 復 し 第 10 日 目 頃 に 注射 前 の 値 に 居 復 する 。 減 少 の 強 
ほぼ 比例 する 。 白血球 数 の 増加 の 主体 は 偽 好 酸 球 で 光 巴 球 は むし ろ 減 少 す る 。 好 





さ は 注射 量 に ほ ( 1 

Bis. セア や >= グミ イレ 5 Be) > BET > GH >42 ir 10 FE 7 
BREN A US っ よ は と ん ど 変化 し な い 。 知 球 は 大 量 群 で は 増加 する 。 ABER mg HFC 
は 変化 を 認め な い が , 30 mg お よび 50mg HCL 10 F AGULL ART O DMD 


3) N.M.O. 連続 注射 の 影響 血色 素 お よび 赤 占 球 数 は 10 mg 辞 で は 第 2 日 より 減少 し 第 
20 HEAL ORT SA, 30 mg お よび 50mg HCLMML, 死亡 前 一 時 増加 を 示す 

栓 球 数 は 赤血球 数 に 平行 する 。 綱 状 赤血球 は 10 mg 群 で 赤血球 減少 時 や や 増加 する が 他 天 
で は 減少 する 。 百 血球 数 は 注射 後 5 時 間 で 各 群 と も に 増加 し , 第 2 日 目 よ り 減少 し , 第 5 日 目 
に 最低 値 を 示し , 10 mg 群 は その 後 や や 居 復 する が 減少 の 状態 を 長期 に 芯 り 継続 する 。 他 群 で 
は さら に 減少 し 死亡 上 直前 や や 増加 する 。 百 血球 数 の 増加 の 主体 は 偽 好 酸 球 で 光 包 球 は 減少 する 。 

酸 球 は 10mg 群 で は 第 3 一 第 15 日 目 の 間 に 消失 し 他 群 で は 第 3 日 頃 よ り 消 矢 す る 。 単 球 は 
いずれ の 群 で も 増加 し , か つ 増 大 し , 空 泡 出現 核 等 を 認め その 後 第 20 HARI O KTS. 
備 好 酸 球 は 少量 群 で も 変化 を 認め る が , 30 mg 以上 で は 早期 に 中 毒 頸 粒 が 出現 する 。 

eae Rit 10 mg HERE 10 H BERKER Am DL, 第 40 日 以後 は 幼 若 細胞 
が 増加 し 頼 粒 球 系 の 比率 人 腹 の 原因 を な す 。 そ の 他 の 群 で は 頼 粒 球 系 の 著 明 な 減少 ・ 好 酸 球 の 
消失 お よび 有 核 細胞 数 の 減少 を 認め る , 10mg 群 で は 死亡 し な い が 30mg 群 は 大 体 平均 30 
日 , 59 mg 知 は 8 日 目 に 死亡 する 。 主体 は 10 mg 群 で は 大 体 2 ヵ月 後 よ り 増 加 す る が その 他 
の 辞 で は 減少 し て 行く 。10 mg の よう な 少量 連続 注射 群 で は いわ ゆる 「 な れ 」 の 現象 を 生ずる 
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ょ よう で 30 日 以後 は ほとん ど 同 一 状態 を 保つ 。 100 mg 群 は 3 日 以上 の 生存 は 認め られ な い 。 





55. 抗 韻 剤 の 耐性 発現 に 関す る 実験 的 研究 
HERE, 太田 和雄 , 木村 喜代 次 (名 古屋 大 学 医学 部 内 科 第 一 講座 ) 
Experimental Studies of Resistance to Anticancer Agents of 


Yoshida Ascites Sarcoma 
SHOCHI SAITO, KAZUO OTA, KIYOJI KIMURA 


休 重 約 100 瓦 の 雑 系 ラッ テ 3 匹 を も っ て 一 群 と し 吉田 肉 幅 を 移植 し , 移植 24 時 間 後 より 死 
亡 直 前 まで 連日 Alanine-NM (以下 ALNM) 0.5mg/kg 皮下 注射 。 6-Mercaptopurine 
(6-MP) 50 mg/kg 腹腔 内 注入 , Aminopterin 2.0 mg/kg 腹腔 内 注射 し , 動物 の 1) 生存 日 
数 , 2 K 睡 瘍 細胞 数 , 3) 細胞 の 退行 変性 像 の 有無 , 3) 死後 開 導 時 の 睡 場 の 大 さ , 等 を 指 
標 と し 性 瘍 の 薬剤 に 対す る 耐性 獲得 を 検討 し た 。 

1) Al-NM 皮下 注射 累代 移植 群 で は 第 5 代 よ り Al-NM 処置 に 不 拘 , 腫瘍 細胞 数 増加 (20 
~28X104/mm*), 腫瘍 の 発育 著 明 と な り , 第 7 代 に 至り 移植 動 物 の 生存 日 数 短縮 し (7 一 9 AD, 
腫瘍 細胞 に は 変性 際 ( 空 乃 変 伯 ,。 アメ ー バ 様 変 性 , Wit, Mitose の 破壊 等 ) が 見 られ ず , iit 
性 を 獲得 する に 至っ た (以下 ALNM・R 系 と 略記 )。 

2) 6-MP 腹腔 内 注射 累代 移植 群 で は , 第 3 代 よ り 騨 瘍 細胞 数 の 増加 , 生存 日 数 の 短縮 , TE 
瘍 の 発育 著 明 と な り , ほぼ 耐性 を 獲得 する に 至っ た が , 細胞 の 空 乃 変 性 の み は 第 11 RETA 
られ た (以下 6-MP・R 系 と 略記 )。 

3) Aminopterin 腹腔 内 注射 柳 植 群 に お いて は 第 9 代 よ り Aminopterin 処置 に 不 拘 , 訂 
場 細胞 の 増加 , 生存 日 数 の 短縮 , 腫瘍 の 発育 著 明 と な り , また 腫瘍 細胞 は 退行 性 変体 を 示さ ず , 
iittEAYS birt. 

4) DR=RAeIE L, さら に Al-NM (0.5 mg/kg) お よび 6-MP (50 mg/kg) の 併用 
果 代 移植 知 (AlLNM 十 6-MP 系 ) を 検討 する に , 第 17 (CB) thw TATE RKO BiG L 
瘍 の 発育 かみ られ た が , BAERS 8X109mm* 以下 で 睡 瘍 細胞 の 変性 像 が 著 明 に 認め られ , 
第 23 GH 240 日 ) に お よぶ も 耐性 発現 は 細胞 学 的 に 著 明 に 抑制 せ られ た 。 

5) ALNM・R 系 に 6-MP 50mg/kg 処置 累代 移植 する に 生存 是 数 の 短縮 , 腫瘍 の 発育 は 
第 6 代 よ り 発 現し , 独 揚 細胞 数 の 増加 。 変性 像 の 消失 は 第 10 代 よ り 見 られ る に 至っ た 。 本 系 
に 再び Al-NM を 同 量 連 日 注 和 討 し て も 細胞 数 と その 変人 性 像 , 生存 日 数 , 腫瘍 の 発育 に は 変化 は 
な い 。 また, Al-NM, 6-MP 同 量 を 同時 に 連日 注射 し て も な お , 変化 は 見 られ な い 。 
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6) 6-MP-R 系 に ALNM 0.5 mg/kg 処置 累代 移植 する に , 第 11 代 以後 に て も 移植 動物 
の 生存 日 数 は や や 延長 し , 腫瘍 細胞 数 は 8X109mm* 以下 で 細胞 の 変性 像 著 明 , 腫瘍 の 発育 も 
著 明 な ら ず 耐性 発現 が 見 られ な い 。 この 耐性 発現 抑制 状態 に ある 細胞 に 対し て 再び 6-MP を 
SH 24 時 間 後 より 連日 注射 する に , 第 3 日 目 後 より 腫瘍 細胞 数 は 明らか に 減少 し 始め , 第 4 
日 に 最低 3.9X10/mm と な っ た が 第 6 日 目 は や や 増加 , 第 7 日 目 に 死亡 し た 。 す な わ ち 本 知 
に は 生存 日 数 の 延長 は 見 られ な か っ た が 細胞 の 退行 変性 著 明 , 腫瘍 の 発育 も 抑制 され る の が 見 
られ た 

7) MBAO 耐性 株 (広野 系 MBAO・R 系 ) に 6-MP 50 mg/kg LERNT Sic, 第 
22 代 に お よぶ も 生存 日 数 は 延長 , 腫瘍 細胞 数 増加 せ ず か つ , 変性 像 が 著 明 で 腫瘍 の 発育 は 抑 
制 さ れ た 。 

以上 の 結果 より a) 作用 機 計 の 異な る 二 種 以上 の 操 剤 の 併用 は 吉田 肉腫 の 耐性 化 を 阻害 
する 。 b) 薬剤 の 交 類 使用 は AI-NM-R 系 に 対す る 6-MP 使用 の 如く 両者 に 対す る 耐性 閥 
得 を 生ずる 場合 も ある が , 6-MP・R 系 に ANM を 使用 し た 場合 の 如く 感性 復帰 が 推測 され 
る 事実 も 認め られ る 。 c) MBAO・R 系 で は 6-MP 処置 に 深 し て 耐性 獲得 が 極め て で き 難 い 。 

(HARSHA, 厚生 省 研 究 費 に よる ) 


56. Nitrogen-Mustard-N-Oxide 耐性 腫瘍 の 研究 
近藤 達 平 , 山内 弘 , 中 里 博昭 
Studies on Resistant of Cancer Cells to Nitrogen-Mustard-N-Oxide 


TATSUHEI KONDO, HIROSHI YAMAUCHI, HIROAKI NAKAZATO 
(Second Department of Surgery, Nagoya University School of 
Medicine. Director: Prof. H. Imanaga) 


At the present time Nitrogen-Mustard-N-Oxide (NMO) is being widely used 
clinically in the treatment of cancer. The trouble is that with continued use, 
cancer becomes resistant to an anticancer agent. We have studied both clinically 
and experimentally the problem of NMO resistance, especially with regard to 
tumor DNA, on which we report here. 

We cite here as the first clinical case that of a seventeen year old youth with 
mediastinal tumor. A thoracotomy was done but resection of the tumor was 
found to be impossible. After the operation, this patient was given 125mg THM 
and 700mg NMO and we could see by x-ray film that these alkylating agents 
were most effective. Thereafter, 25mg TEM and 1600 mg NMO were added but 
up to the present time the tumor has been increasing and it is thus proved that 
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the tumor has acquired resist anceagainst NMO. During application of the agents, 
depolymerase in patient’s serum against DNA has been gradually reduced. 

The second case is that of a fifty-five year old woman having reticulosarcoma 
of the maxillary bone. After resection of the tumor, a metastasis appeared in 
the posterior mediastinum. By x-ray film we could see that the metastasis was 
comparatively large but after application of 420mg NMO it was considerably 
reduced. We used 240mg NMO thereafter but the tumor began to increase and 
we knew then that the tumor had become resistant to NMO. 

As stated above, we clarified clinically that tumor acquires resistance against 
alkylating agents and we studied this problem experimentally trom the standpoint 
of DNA. 

Using a rat, we first formed a Yoshida ascites tumor resistant to NMO by 
injecting 50 ~g—l mg every day during nine consecutive tumor transplantations. 
When we inject 1 mg NMO intraperitoneally, the mitotic rate reduction is evidently 
weak in cases of resistant tumor as compared with sensitive tumors. When we 
begin injections of NMO at the time of transplantation and continue them every 
day, the resistant tumor grows in spite of NMO injections, but under the same 
conditions the sensitive tumor does not grow. Thus we ascertained the acquisi- 
tion of resistance by tumors, and studied the problem with the following results: 

Depolymerase found in serum of a Yoshida ascites tumor rat has a stronger 
action against DNA than that found in a normal rat; but the enzyme found in 
the serum of NMO-resistant tumor rat is weaker than that found in NMO-sensi- 
tive rat, although still stronger than in a normal rat. When NMO is injected 
into rats, the serum of the sensitive tumor rat shows decreased depolymerization 
but there is a tendency toward an increase in the resistant tumor rat serum. 

When we observe the ability of tumor cells to dephosphorylate DNA after 
loading ot NMO, we can see their remarkable increase in cases of sensitive 
tumor, but in cases of resistant tumor, there is a decreasing tendency which is 
the same as a deamination effect. This same relationship is also seen in the 
liver cells of the animals. (SRB OTR LS) 
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57. NEE RI TER 
(F#4 be S ViPERR TF AM lc k SR) 
広野 & RAR 
Influence of Tumor-inhibiting Agents upon Tumor Immunity. 
(Studies with the MBAO-resistant Subline of the Yoshida Sarcoma) 


IWAO HIRONO, YUKII SAWADA 
(Department of Pathology, Nagoya University School of Medicine) 


With a view to make clear the influence of a large dose of Methyl-bis-(j- 
で hlorethy1)-amine N-Oxide (MBAO) upon tumor immunity, the present authors 
investigated the behavior of tumor cells heterologously transplanted into mice 
treated with MBAO, using a subline of the Yoshida sarcoma resistant to this 
agent. As a MBAO-resistant subline it has been used the MBAO-s.c. resistant 
subline for this study, which was resistant to treatment with consecutive sub- 
cutaneous injections of daily dose of 1mg of MBAO beginning just after inocula- 
tion of the tumor and was not dependent on MBAO. The general character of 
this subline was reported in detail in the former paper (Hirono, I. Nagoya J. 
Med. Sci. 17; 102, 1954). Mice weighing about 20g of mixed breed were used 
for transmission of the tumor, each receiving intraperitoneal inoculation of 0.1 ml 
of tumor ascites, containing about 10’ tumor cells. MBAO was administrated as 
follows; 1) consecutive subcutaneous injections for 5 days before inoculation 
and tumor was inoculated on the next day of the last injection (Group I), 2) 
consecutive subcutaneous injections for 5 days starting just after the inoculation 
(Group II) and 3) 6 times, every other day, intraperitoneal injections and tumor 
was inoculated just after the 3rd injection (Group III). A daily dose of MBAO 
was 1mg, dissolved in 0.2ml of physiological saline. Another group of mice 
inoculated with the same tumor ascites served as control without injection. The 
behavior of tumor cells was investigated with Giemsa-stained smear preparations 
of the tumor ascites withdrawn every day after the inoculation. 

Results obtained in each group are represented in Table 1. Generally speaking, 
Yoshida sarcoma cells heterologously inoculated into the abdominal cavity of 
mice always show temporary growth, without any treatment, growing up into 
the state of pure culture of tumor cells, but thenceforth they disappeared rapidly 
from the peritoneal fluid and all of mice healed from disease. 

The MBAO resistant tumor cells also showed the similar course, i. e., the 
tumor attained the state of pure culture about 3 days after the inoculation and 
the mitotic figures of tumor cells were frequently observed. On the 6th day or 
thereabouts after the inoculation, however, the tumor cells rapidly disapeared and 


350 [GANN, Vol. 47, 1956) 








— ar 1 











mice were completely cured. 








Table 1 
y | No. of | Days after inoculation of tumor 
| animals | 5 days 6 7 8 9 10 
Group I | 10 | 10*Q0) 9 (10) 3 (10) 2 (9 ) 1 (9) 0 (7) 
Group II | 13 | 13 (13) 13 (13) 12(13) 10 (12) 2(8) 1(8) 
Group III | 2: 7888 9 (11) 8 (11) 6 (11) 2(8) 0 (6) 
Control | 11 | 10 (11) 2 (11) 0 (11) 





* Animals in which tumor cells were in the state of pure culture 
( ) Survivor 

In the groups treated with MBAO, however, the tumor cells remained in the 
peritoneal fluid for a longer period than in the control group. Especially, in 
about 85 percent of mice in the 2nd group, tumor cells still remained in the 
state of pure culture 8 days after the inoculation. About half the treated animals, 
likewise, died about 8-9 days after the inoculation. In all of these animals, the 
infiltrative growth was found microscopically in the pancreas and retroperitoneal 
fatty tissue, even if it was not observed macroscopically. Control animals 
sacrificed on the 8th or 9th day after the inoculation, showed no infiltrative 
growth both macroscopically and microscopically. Since, however, 25 percent of 
mice without tumor inoculation, treated for 5 days with consecutive subcutaneous 
injections of daily dose of 1mg of MBAO, died of toxic effect of the agent within 
10 days after the beginning of injection, it is not clear whether death of mice in 
treated groups was due to the growth of tumor or to the toxic effect of the agent. 

According to results of another experiment, in which change of leukocytes in 
circulating blood in number following consecutive subcutaneous injections with 
same dose of MBAO was studied, leukocyte count reached the minimal 6-7 days 
after the beginning of injection. 

Based on the results mentioned above, it may be said that the injections of a 
large dose of MBAO decrease leukocyte and inhibit the production of acquired 
immunity of host animals. (SHERFHARIL ES) 





» 


58. -f-HRICHWIT STF v OA A tv be CHE 
御園 生 雄 三 (千葉 大 学 医学 部 産婦 人 科 ) 


Azan Ionthophorese Therapy by Low Frequency Rectangular Pulses 
for Uterine Cancer 
YUZO MISONO 


$ ま え が き : 手術 不能 の 子宮 頸 痛 に 対し て , 8-Azaguanine (アデ ザン) の イオ ント ホレ ー- 
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CHE ( イ 療法 ) を 行い , や や 見 る べき 効果 を あげ つつ ある の で ここ に 報告 する 。 
$ 吉田 肉腫 に 対す る アザ ン の 効果 : 子 備 実験 と し て 碧 展 に 対す る アザ ン の 毒性 試験 お よび 


吉田 肉 星 に 対す る 抑制 作用 に つい て 検討 し て 見 る に , EHER (RE 100-1308) に 1 日 50 
mg の アザ ン を 17 日 間 に 13 日 投写 し て も , 一 般 状態 , 体重 曲線 , 血液 像 な ど に ほとん ど 見 


る べき 変化 が な く , また 沖 答 に よっ て も 重要 臓器 に 肉眼 的 に も 組織 学 的 に も 特に 異な っ た 所 見 
を 認め な か っ た 。 す な わ ち 白 尺 は アザ ン に 対し て か な り 高 度 の 耐性 が ある こと が わか る 。 次 に 
同様 の 白 尺 に 吉田 肉腫 腹水 0.1 cc を 腹腔 中 に 移植 し ,。 その 後 , 種々 の 時 間 に 種 々 の 量 の アザ 
ン を 腹腔 中 に 与え た 。 そ の 結果 効果 の 最も 頭 著 で あっ た も の は , 移植 後 24 時 間 か ら ア ザン 1 
Hit 30mg を 投写 し た も の で あり , HROEMER, 腹水 中 の 細胞 数 の 減少 , 腹水 の 消失 , 
腫瘍 細胞 の 破壊 像 な ど , 明らか に アザ ン の 吉田 肉腫 に 対す る 抑制 効果 が 見 られ た 。 そ の 治療 敵 
mit 1H 30mg CH), これ は われ われ の 了 共 呆 使 用 量 の prokg 100 倍 以上 の 大 量 で ある か 
ら , この こと は ヒト の に 対す る 挑 六 剤 の 大 量 使用 の 必要 性 を 暗示 し て いる 。 
$ 子宮 癌 に 対す る アザ ン の 筋 注 法 : 手術 不能 の 子宮 冶 (14 例 ) に アザ ン 1 日 80mg, 連 
Hit 400mg の 筋肉 内 注射 を 行い , 治療 前 後 の 局 所 所 見 , 組織 像 な ど に つい て 検討 し た 。 
この 範囲 内 で の アザ ン 投 + 子 宮 健 癌 に 対 し て 特に 見 る べき 効果 を 認め 得 な か っ た 。 一 方 副 
作用 と LCR AAR, 悪心 , 嘱 吐 な ど が 広く 見 られ , 顔面 発疹 を 来 し た も の 1 例 が あっ た 。 た 
だ し 血液 像 , ビッ ケン バッ ハム ハ 起 立 試 験 , 尿 所 見 な ど は 全く 変化 か が な か っ た 。 す な わ ち 筋 注 法 で 
は 副作用 が 広く 現われ , 大 量 使用 か で きず , 見 る べき 効果 も な か っ た 。 

§ 直流 式 イ オン ト ホ レ ー ゼ 療法 : イ 療 法 は 薬剤 を イオ ン 化し て 病巣 に 深く 次 透 さ せる 方 法 
Ch), 薬剤 の 局所 応用 法 と て は 最も 進歩 し た も の の 一 つ で ある 。 わ れ わ れ は 拓 癌 剤 の 全身 的 
障 如 を で きる だ け 少 く し , し か ゃ 痛 組 織 に 対す る 挑 韻 剤 の 濃度 を で きる だ け 高 くす る 見 地 か ら , 

* ン の 本 療法 を 行い つつ ある 。 ア ザン は Na 塩 と し て 電解 さん る 。 そ の 40mg を 15cc の 
蒸溜 水 に と か し , BENTHIC LO, Ki, 4 mA, 20 分 聞 の 通 流 で 1 日 1 回 10 日 聞 の 
療 を 行っ た 。 その 11 例 に つい て 見 る に , 腫瘍 の 縮小 を 来 し た も の 5 例 , その 他 の も の で も 腫 
瘍 表面 の 清浄 化 , 止 息 な どの 効 を 見 た も の が あり , その 組織 像 に お いて も 閣 細 胞 の 退行 変性 の 
増加 が 認め られ た も の が あっ た 。 副作用 に つい て は ,。 食欲 不振 。 悪心 な ど を 来 し た も の は 1 例 
も ゎ も なく, その他 の 障 旭 も 全く 認め られ な か っ た 。 

$ 低 周波 に よる イオ ント ホレ ー ゼ 療法 : イ の 電源 と し て 直流 の 代り に 低 周 渋 直角 朋 波 
.augoSpel) を 使用 し た 。 ア ザン 80mg を 30cc の 蒸溜 水 に と か し , 通 流 条 件 は 50 cycle/sec. 
2~4mA, 20 分 間 で 1 日 1 回 10 日 間 の 治療 を 行っ た 。 治 療 の 前 後に お ける 騰 内 隆 瘍 の 大 き さ 

を 測定 し て 見 る に , 腫 瘍 の 縮小 を 来 し た も の 23 例 中 16 例 に お よび , 最も 効果 の 顕著 で あっ 
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た も の は 記 径 6cm の も の が 治療 直後 で 3 cm と な り , その後 壊死 装 と な り 脱落 し た 。 そ の 他 
の も の で も 性 瘍 表面 の 清浄 化 , 止血 な どの 効 が 見 られ た も の が 多い 。 こ の 中 治療 の 前 後に お い 
て 組織 学 的 検索 を な し 得 た 21 Bl ( 扇 平 上 皮 冶 12, 基底 細胞 癌 7, 単純 癌 2) に つい て 見 る に , 
mE, Wik, 濃縮 , タロ マチ ン 網 の 不鮮明 化 , 核分裂 の 抑制 な ど が お こり , ihn 
壊 に 列 る る の も ある 。 原形 質 の 腫 張 , 塗 乃 化 も よく 見 られ る 。 ま た 壊死 が お こる と き は 百 血 球 , 
ェ オ ジン 嗜好 来 そ の 他 の 円 形 細胞 の 浸潤 が 見 られ る 。 間 質 も 一 般 に は 浮腫 状 と な り フ ィ ブ ロブ 
ラス テン の 核 の 不正 化 な ど が お こる が , 上 誠 細 胞 ほ どの 変化 は 示さ な い 。 以上 の よ 5 な 悪性 細 
乃 の 秦 化 の 強く 現われ た も の 10 例 (47.7%), 軽く 現われ た も の 4 例 (19.0%), BLOM 

得 な か っ た も の 7 例 (33.3%) で あっ た 。 一般 に 肉眼 的 に 強い 変化 を 示し た も の は , 組織 学 的 
に る 強い 変化 を うけ て いた 。 副 作用 に つい て は 食 倫 , 血液 像 , 尿 所 見 , ビッ ケン バッ ハム 試験 な 
ど に 全く 変化 か が な か っ た 。 

$ 直流 と 低 周波 と の イオ ント ホレ ー ゼ 効果 の 比較 : 度 流 と 低 周 波 と の 二 つ の 電源 に より , 

その 他 の 全 流 条件 は ほぼ 一 定 に し て お いて , その イ 療 法 の 効果 を 比較 し て 見 た 。 了 臨床 的 に は 

眼 的 に も , 組織 学 的 に も 低 周波 の 方 に 大 き な 変 化 が 見 られ た 。 ま た 通電 後 の 腹 中 の アザ ン 溶 液 
に つき mg/cc を 光電 比 色 計 で 測定 し て 見 る と CCavalieri,。 そ の 他 1948), アザ ン の 消失 は 直 
流 の 16% に 対し て 低 周波 の それは 2322 で あっ た 。 

BTU: 子宮 器 癌 に 対す る アザ ン の 低 周波 イオ ント ホレ ー ゼ 療法 は 副作用 が な く , 薬剤 が 
局所 に 痛 透 し 得る か ら , 抗癌剤 の 使用 法 と し て 注目 さる べき も の で ある 





59. 8-Azaguanine の 脆 ア ミノ 酵素 活性 度 を 抑制 する 
物質 の 検索 に つい て GEL 
山元 清 一 , 川島 吉良 (名 大 婦人 科 ) 
Investigation of the Inhibitors of 8-Azaguanine Deaminase Activity 


(Ist Report) 
SEI-ICHI YAMAMOTO, YOSHIRO KAWASHIMA 


(#3) 8-Azaguanine が Guanase に よっ て 脱 ア ミノ され 制 癌 作用 の な い 8-Azaxanthine 
に な る こと お よび 8-Aza. の 有効 な 腫瘍 組織 内 Guanase 活性 度 は 低い か また は 欠如 し て いる 
こと の 知見 より 8-Aza. の 市 癌 効果 を 増強 せ し めん と する 研究 が 進め られ Flavotin お よび 
Pterin 誘導 体 か が Guanase 阻害 物質 と し て 8-Aza. 相 剰 作用 の ある こと が Shapiro, 
Dietrich, 近 等 等 に よっ て 明らか に され た 。 わ れ わ れ は 第 4 回 日 本 化学 療法 学会 シン ポジ ウム 


LGANN, Vol. 47, 1956) 353 











に お いて 本 研究 の 一 部 を 発表 し た が さら に 検索 を 加え た と ころ , リボ フラ ビン , リボ フラ ビン 


ie A~T nr, プ テ リ ン 誘 導体 , キサ ンチ ン , 感 酸 等 が Guanase 阻害 作用 を 有する こと を 認 
め た の で 報告 する 。 

〔 実 験 方 法 〕 

(1) 栗 素 液 ラッ ト 肝 , 吉田 肉 種 お よび 腹水 肝癌 腹水 細胞 成分 , FESR Potter 氏 
ホモ ゲ ナ イザ ー を 用 い 0.01 M Brei (pH 7.2) の 15% ホモ ジェ ネー ト を 調製 する 


(2) 基質 8-Aza. Na 塩 より 0.03 M/ml 溶液 て pH 8.9) を 調製 する 


(3) 阻害 物質 の 種類 お よび 漠 度 


Riboflavin | 0.003 M/ml 
Riboflavin-5’-phosphate 0.003 7 
Xanthine 0.03, 0.06 7 
Hypoxanthine 0.03, 0.06 ク 


Pterin Analog 





@ 2,4-Diamino-6-hydroxypterin 0.003 7 
@ 2-Amino-4-hydroxy-6,7-dicarboxypterin 0.003 7 
⑬ 2-Amino-4-hydroxy-6-methoxymethyl-7-hydroxypterin 0.003 7 
@ 2,4-Diamino-6-acetoxyl-7-hydroxypterin | 0.003 7 
Boric acid 0.3 ヶ 


(4) in vitro oDHEER Bi 1.0 ml LSE 1.0 ml を 37°C に incubates し 0, 
30, 60 分 後に 基質 1.0 ml を 加え さら に 2 時 間 同 旭 水 浴 中 に 保ち その 間 に 脱 アミ クノ され て 生じ 
た アム モニ ア 窒 素 を Sobel Mayer & (1944) の アム モニ ア 窒素 起 微 量 滴定 法 に より 定量 し 


[ug NH3-N/37°C 2 hrs/1 g tissue | を も っ て グ ア ナ ー ゼ 活性 度 と し 次 式 よ り 了 項 害 率 を 算出 し 


阻害 系 の グ ア ナ ・ 
対照 系 の グ ア ナ ー ゼ 活性 履 





. 141% 
a 4 


=X 100) 





た 。 Paes = 100 - 


(5) in vivo の 阻害 実験 腫瘍 ラテ ラット, 頸 癌 組織 内 に Riboflavin-5’-phosphate それ ぞ れ 
10 mg/kg, 10 mg/kg を 1 時 間 前 に 注射 し て お いて か ら 腹 水 , 頸 冶 組織 を と り 前 後 の グ アナ ー 
ぞ 活 性 度 を 比較 し た 。 

(6) Riboflavin-5’-phosphate の 8-Aza. 注射 後 尿 中 尿酸 量 に お よ ぼ す 影 響 2 一 3kg X 
Er? を 用 い 早 朝 欧 氏 管 カ テー テル 導 尿 を 行い 8-Aza. 150 mg/kg 皮下 注射 し , その 後 1. 3 
6, 9, 12, 24, 36, 48 時 間 に 採 尿 し 各 時 間 尿 に つい て 恨 酸 量 を Benedict の 直接 法 に て 定量 し 
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8-Aza. 150 mg/kg EHLHERRDOAFÄKIL OUT RARE FEEL 7c 

お 各 実 験 値 は 2 例 づ つの 平均 値 を も っ て あら わし た 

験 成績 お よび 総括 〕 

in vitro の 実験 : [1〕 ラッ ト 肝 グ ア ナ ー ゼ 活 性 度 阻害 率 は , 酵素 反応 系 終末 濃度 0.001 


な # 





Lam) 
ur 
AN 


M/ml, Preincubation time 0 の 場合 に は Riboflavin 23.2%, Riboflavin-5’-phosphate 
34.02, Pterin 誘導 体 の 中 (D 2,4-Diamino-6-hydroxypterin 21.0%, @ 2-Amino-4- 
hydroxy-6,7-dicarboxypterin 2.0%, ③ 2-Amino-4-hydroxy-6-methoxymethyl-7- 
hydroxypterin 6.0%, @ 2,4-Diamino-6-acetoxyl-7-hydroxypterin 7.0% で あっ た 

また 0.02 M/ml 濃度 で Xanthine 21.222 の 隅 害 率 を 示し た が Hypoxanthine (32 A UP 
定 作 用 を 示さ な か っ た 。0.1M の Boric acid は 10.022 の 阻 筆 率 を 示し た C2) Prein- 
cubation の 時 間 的 関係 に よる 阻害 率 は 1 時 間 で 最大 値 を 示し , Riboflavin 48.822, Riboflavin 
-5-phosphate 52.7%, Pterin 誘導 体 は それ ぞ れ 22.0, 3.0, 20.0, 18.0% chat, (3) 
Riboflavin-5’-phosphate の 吉田 肉腫 お よび 腹水 肝 冶 腹水 細胞 成分 中 グ ア ナ ー ゼ 活性 度 阻 害 
率 は 0.001 M/ml の 終末 濃 測度 。 Preincubation time 1 時 間 で それ ぞ それ 15.5%, 27.822 Ch 


+. 
Din 


in vivo D&&: [4) Riboflavin-5’-phosphate 10 mg/kg EH 1 RBORRAMS 
よび 腹 7 


BUG EO BURMAN IC 10 mg/50 kg 局所 注射 し 1 時 間 後 組織 グ ア ナ ー ゼ 活性 度 は 48.4% 


X 肝 間 細 胞 成分 グ ア ナ ー ゼ 活性 度 阻 害 率 は それ ぞ れ 12.3%, 21.322 で あっ た 。 また 子 


陣 害 され て いた 。 C5) KHIcHıT 8-Aza. 150 mg/kg 注射 後 尿 中 尿酸 量 は 著 明 に 増量 し 


最高 値 は 3 時 間 後 に 認め られ る が , これ に Riboflavin-5’-phosphate 10 mg/kg 1 時 間 前 注 
射 を 施し て お く と 最高 値 は 遅れ て 6 時 間 後 に 認め られ る 。 


60.「 ア クチ ノ マ イ シン 」 ICL DAMMAM GE) の 
治療 に 関す る 研究 
= Be (大 阪 大 学 微生物 病 研究 所 ) 
Study of the Therapy for Reticulo-Sarcoma with Actinomycin 
SHIGERU SHIBA 

細 網 肉腫 ( 症 ) は , bAECAMRDLICS RE CH. MILTOBEGEBD DEX, 
本 疾患 こそ , 化学 療法 の 適応 症 で ある と 思い , 現在 アク チノ マイ シン に よる 本 症 の 治療 に 関す 
る 研究 を 行っ て いる 。 そ し て , BEI, アク チノ マイ シン の 生物 学 的 作用 に 注目 し , BELT, 
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その 細 網 内 皮 系 と の 関係 に 重点 を お いて 実験 し た 

使用 し た アク チノ マイ シン は , 放線 菌 1048A 株 の 菩 養 菌 体 より 常 法 に より 分 離 精 製 さ れ た 
SDC, その 物理 学 的 性 質 ,。 アミ ノ 酸 組成 な ら び に 吸収 スペ クト ラム 等 は , 従来 報告 され た アァ 
クチ ノ マ イ シン の それ と は ほぼ 一 致す る , これ を 一 応 ア クチ ノ マ イ シン 1048A と 仮称 する が , 
以上 ACM と 略称 する 。 

EF, この ACM に 挑 腫瘍 作 な ら び に リン ボ 系 組織 を 侵 朋 す る 作用 が ある か どう か を 実験 
し た が 

1. ACM wich 3. 

2. ACM は 生物 学 的 作用 と し て , BE, Y ~oshi, 乳 斑 等 リン パ 組 織 を 侵 朋 し , 組織 形態 学 
的 な 変化 を 与え る 。 

そこ で , この ACM に よる 変化 は , この リン 組織 の どの 部 分 を 主として 侵 豚 する も の で 
ある か , また この 作用 に は , 比較 的 に も せよ , 選択 性 が ある か どう か を 検討 し た 。 

3. ACM は リン パ 組 織 な ら び に 骨 税 等 いわ ゆる 細 網 内 皮 系 臓器 の 場 に お いて , 好 ん で 細 綱 
細 乃 な ら び に それ に 近い 細胞 を 侵 組 し , 細胞 静止 的 に 作用 する こと を , 組織 形態 学 的 に , また 
組織 化学 的 に 証明 する こと が で きた 

4. ACM を 投与 し て 同一 個体 の 各種 臓器 を 組織 形態 学 的 に , ある い は , ELF AR 
し た が , ACM は , 細 網 細胞 また は それ に 近い 細胞 お よび 網 内 系 を 含む 臓器 を , 比較 的 選択 的 
に 侵 租 す る こと を 知っ た 。 

Er, 体内 分 布 の 実験 に お いて は , ACM は いわ ゆる 網 内 系 臓器 に 強い 親和 性 が あり , 機能 
の 面 よ り 見 て も , 好 ん で 網 内 系 機能 を 障 旭 する も の で ある こと が わか っ ぅ た 。 

臨 朱 に 応用 する た め の 基 礎 的 実験 と し て , ACM DEE, 薬理 作用 , 血液 検査 , 出血 に 対す 
る 検討 , 肝 機能 検査 等 を 行い その 中 特に , HICH Re THE LED, 

5. ACM は 胃腸 管 を 除い て , 特に 易 出 血性 に 作用 する と は 考え られ な い 。 

庄 礎 的 実験 の 修 ら , 一 部 了 臨 末 応用 を 試み た が , その 概要 を 述 
6. 症例 は ホ ヂ キン 氏 病 4 例 , 細 網 肉腫 症 11 例 で ある が , ACM (CC お よび JJ ia 


gen Mes 所 2 ore th 7 LEA >} 22 er A en US ーー ~ AB vb El 
HORERENELDIHELHN, TITACHEICHUI TE EMBL I ASL 


以上 の よう な 成績 か ら , 私 は 今 こ の よう に 考え て いる 。 すなわち ACM ZRH FT 

場合 , いずれ の 悪性 風 瘍 に と いう の で は な く て , 特に 細 網 肉 幅 ( 症 ) 一 連 の 疾患 に 限定 し て 用 

いる こと に すれ ば , その 腫瘍 の 発生 母 細 胞 と 強い 親和 性 を も る もち, か つ そ れ ら の 細胞 に 比較 的 選 

択 的 に 静止 抑制 作用 を も つ 薬 剤 で 治療 する こと に な る か ら , ACM に 撤 腫 瘍 価 が ある と いう 5 意 
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味 か ら だ け で な く , SOR BMLSZAZLOTH), OVW TIHEBSEH ROH TOH HR 
に 一 歩 近づく も の で は な か ろう か と いう こと で ある 。 
も ちろ ん この 私 の 仮説 を 裏付け る た め に は , さら に 動物 の 細 網 肉腫 等 に 用 い , 最終 的 に は 臨 


床 の 場 に お ける 厳正 な る 批評 が 必要 で ある こと は いう まで も な い 。 


61. 抗生 物 拓 ( ア クチ ノ マ イ シン J 等 ) の 吉田 肉腫 細胞 に 
BIETE 
田中 館 義 良 , 長谷 川 俊治 , 大 橋 伊 佐治 , BHR PR 博 (国立 名 吉屋 病院 内 科 ) 
Cytostatic Effect of Antibiotics (Actinomycin J, Sarkomycin and 
Pluramycin) on Yoshida Ascites Sarcoma Cells. 


YOSHINAGA TANAKADATE, SHUNJI HASEGAWA, ISAJI OHASHI, 
FUJIKI SAKAI, HIROSHI NAKASEKO 


HHAMEMER4HAOF » FRENICT 7F7 =1vVV-) (17, 57, 107, 207), ザル ュ 
マイ シン (1mg, 10mg, 50mg), プル ラマ イシ ン (57, 107, 1007) を 注入 し , 3, 6, 12, 24, 
48, 72 時 間 に 腹腔 液 を 採取 し , SHE 24 Fa VERZEHR L, 同時 に 中 性 赤 . ヤー ヌス 

緑 趣 生体 染色 を 行い 。 また 細胞 数 を 算定 し た 。 

腹水 中 の 腫瘍 細胞 数 は , アク チノ マイ シン -J 57 で は 3 時間 まで は 徐々 に 6 時 間 よ り 12 時 
間 ま で に 急激 に 減少 し 始め る が , 107, Wr 7 で は これ に 比 し て 12 時 間 ま で 著 明 な 減少 を 示し 
約 1/10 と な り , 以後 この 傾向 を 持続 し て 行く 。 

ザル ュ マ イシ ン 例 で は , いずれ も 注 人 直後 より 急激 に 減少 し , 12 時 間 で 最低 値 に 達し 以後 
前 は 変化 な く , 72 時 間 で は や や 増加 の 傾向 を 示す 。 





24, 48 時 | 
塗 抹 林 本 で は アク チノ マイ シン 例 は まず Ameboid change, 空 泡 が 出現 し , 裸 枝 も 増加 する 


の 優 害 が 起 る が 核 は 比較 的 健全 (に 保 た れる 。 6 時 間 で は Pyknosis, Karyorrhexis か 


起り , 胞 休 の 傷害 も 進ん で 来る 。 12 時 間 で は 胞体 核 と も に ほとん ど 同 様 の 傷害 を 受け る よ 5 


に な る 。 24, 48 時 間 と その 傷害 は 進行 し 居 復 を 見 な い が 72 時 間 で は Sr, 107 RRO RAS 
ある 。 
方 ザル ュ マ イシ ン 例 で は 24 時 間 を 頂点 と し て 細胞 の 変性 は 減少 し て 尽 復 の 徴 を 示し て 来 


る 。 
プル ラマ イシ ン は 1r 57, 107 Cit, 3 時 間 ょ より Karyorrhexis, Ameboid change, 


chromosomen D#‘E MEL, 胞体 膨大 等 が 現われ , 6 時 間 に は これ ら が 最高 と な り Giant Cell 
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112: 78 FR に は -A% EL, 100 7 で は 6 BRERA C aE SRR 


u ゴ 





` す る と , アク チノ マイ シン -J Sr 





次 に 睡 瘍 細胞 1000 個 中 の 有 泉 分 裂 細 胞 数 を 経時 的 に 検 3 
は 12 BRC 0, 48 時 韻 以後 滞 次 増 し 72 時 間 で は 実験 前 の 値 を 示し , 分 像 が 盛ん と な り , 


R 7 ++ ZU YA ee フラ * Tt FE > Sa» 
107 で は 24 時 間 で 0, 48 時 間 以 後 次 第 に 増加 する が 72 時 間 で は な # 
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な い 。 207 で は 


ニー プイ nm TY Wir HD ア ‘ > っ a: 
Be NINE > / PY OM Nv 


hI 訪 め られ た な く な る が Hr 


の た 
72 時 間 で は 元 に 戻る 傾向 が ある 。 





10 7 で は 12 時 間 ょ 


な と アク メラ イン シン ジン 所 2 に イン シン シン 。 ZI FA 





en に ヶ ケア > 友 HA yo ルキ 
月 ドブ ZZ の 細胞 数 war 


BR 


F 聞 と と も Metaphase に が 著しく 増加 する の が 特長 で ある 。 












H か ら ミ トコ ンド リヤ は 濃縮 傾向 を 示し , 
HR 24 時 間 以 後 で は ミト ュ ン ドリ ヤ は 染 ら な い 。 
が 。 6 時 間 後 か ら 中 型 が 増加 し 12 時 間 後 で は 
I. ん 
RG 


22 ne, 


r ー ト アモ Ze ee SE) = 2 > Le jlo Fr 1 — i) を z+ 2. tt % 
DEO ki AKG hg そ を の = オ も し の 3 EO Ht! EmEizi 9 AU I Hee 募 細 及 を 傷 害 する か その 答 き 





eH LYS AZICF SF, Mitose も 少数 生 ら 常に 存在 し , 


fig 
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塞 を 認め る が 少量 で は 12 時 間 , 大 量 使用 の 場合 で も 48 RCRA, 。 し か る に アク チ 


が | 


te TD) AS So 3’ hn EL ft トロ 
SOURED RAST AAA O 





マイ シン を 4 日 目 , 7 日 目 に 注射 し 。 





30 日 以上 の 延命 と 腹水 内 腫 





' す な わ と ら わ れ われ の 3 RE EEG | まま ググ チ テグ ブ ママ イシ Y-J に 最も vH BEIN られ た O 


1.71» KH: 
BAS Bre 
(厚生 省 研究 費 に よる ) 





358 




















62. カル チノ フィ リン に よる 悪性 腫瘍 clei 


HM RR 宮島 右 次 , 広田 正 与 , WRB CHEN 


Effect of Carzinophilin on Malignant Tumors 
SHIGERU KUROYANAGI, SEKIJI MIYAJIMA, MASAYO HIROTA, 
TAKUJI YAMANA 


悪性 腫 揚 患者 に 対し て カル チノ フィ リン を 使用 し 次 の よう な 結果 を 得 た 。 

1. 使用 吊 者 : 一 症例 総数 33 例 CANA 12, 肺 騰 癌 6, 肝臓 癌 も Rd, 原発 巣 不明 の 
ERER 2, 空腸 痛 1, 回 盲 部 痛 1, S 宇 状 結腸 冶 1, 甲状腺 癌 1, 細 綱 肉腫 1, 後 用 膜 睡 
瘍 (交感 神経 芽 細胞 腫 ) 1] で , 性 中 は 男 22 A, 女 11 人 , 年 令 は 最低 8 +, 最高 74 FT 
HY, 症例 の 大 部 分 が 根治 手術 不能 ある い は 根治 手術 後 の 再発 例 で ある 。 

2. 投与 方 法 な ら び に 投与 量 : 一 主として 静脈 内 注射 に より , 使用 当初 は 1 千 単位 より は じ 
め , 次 第 に 増量 し て 1 万 時 位 を 連日 続け た が , 使用 半ば より 減量 し て 毎日 平均 5 千 単 位 を 使用 
し た 。 そ の 他 腹 腔 内 , 胸腔 内 。 腫瘍 内 注射 も 行っ た 。 使 用 総量 は 最小 1 万 単位 , 最大 48 万 6 
F 党 位 で あっ た が , 大 部 分 は 10 5-30 万 単位 を 使用 し た 。 

3. 治療 効果 : 一 臨 末 的 効果 を 認め た も の は 13 BIT, Abo 20 例 に は 何ら 効果 を 認め な か 
oft, すなわち , 他 党 症状 の 好転 例 は 6 例 一 肺 臓 癌 の X 線 所 見 上 隆 瘍 陰影 の 縮小 (アザ ン 無 
I), 肺 騰 癌 に よる 閣 性 助 膜 炎 胸 水 の 著 明 減 少な ら び に 腫瘍 細胞 の 消失 , 空腸 癌 に よる ダグ 

ス 高 転移 の 縮小 , 胃 交 に よる 病 性 腹膜 炎 腹 氷 な ら び に 性 瘍 細胞 の 減少 , MAAC LAY 
皮下 転移 の 縮小 乃至 消失 な ら び に 組織 像 の 改善 (ナイ トロ ミン ・ ア ザン ・ ザ ルコ マイ シン ・ テ 
っ 無効 例 ) 胃 韻 手術 後 再発 (手術 後 2 年 半 ) に よる 食道 ・ 腸 了 合 部 狭 夫 症 状 の 駐 線 所 見 上 の 改 
iCHRASHE) IC k ARR 
の 減少 (8 例 中 3 例 ) 呼吸 困難 の 減退 C3 例 中 2 例 ) A I SER TAMOIR (7 


ws + 


#— Chor. AMERKO RAZ 11 例 一 一 肺 臓 妨 (原発 性 な ら び 

例 中 4 例 ) 胃癌 に よる 路 吐 の 減少 (2 例 中 1 例 ) FHICLADBMeMoOMD (2 例 中 1 例 ) 

READ Ue (2 例 中 1 例 ) 後 腹膜 貴 瘍 恵 者 の 全身 状態 改善 --- で あっ た 

4. 副作用 : —RQ RAGE 10 Pl, SEGRE Gl, 血栓 性 静脈 大 6 Ol, 腫瘍 の 移植 2 例 
NER BL TI 4D) が 主 な る も の で あっ た 。 な お , KEN, 胸腔 内 注射 を 

行っ た 例 に は , 腫瘍 の 移植 以外 。 副作用 は 認め られ な か っ た 


kr: 31 例 中 23 例 に みみ られ, 5 うち 2 例 は 高度 の 減少 を 来 し 


5. 臨 未 検査 所 見 : 一 
その 1 例 ( 細 網 肉 入 で カル チノ フィ リン 治療 後 叉 線 治療 を 行っ た 例 ) は 再生 不良 性 貸 血 に て 死 
こ 。 肝 ・ 腎 機能 は 使用 記 後 に 著 変 は な か っ た 。 な お , 出血 時 間 の 多少 と も 延長 し た も の が 
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Mir af ob "2 Berenwe2sk ee fm Jy = 
9 例 中 7 例 あ っ た が , 高度 の 延長 を 来 し た も の は な か っ た 


63. nd 7.4 BR エー ンー ン bb 
勤 柄 賢一 , 武石 輝夫 (慶応 義塾 大 学 医学 部 外科 ) 

The Clinical and Histological Studies on the Cases Treated by Carzinophilin. 
YOSHIHARU ISHII, YUJIRO SATO, TOSHIRO HATORI, TERUHISA 
FUKUI, KAZUO KUBOUCHI, TOSHIKUZU NOGUCHI, 

KENICHI SUKIGARA, TERUO TAKEISCHI 

FEES 131 PO RAR, な ら び に その 副作用 等 に つい て は 本 年 外科 学会 お よび 化学 療法 
学会 で 島田 , 佐藤 が て それぞれ 発表 し た の で , 今回 は その 病理 組織 像 を 中 心 に 検討 し た 。 


か て 
1. 臨床 36 症例 の 組織 変化 の 追及 : 分 割 組織 片 採取 可能 の 36 例 に つき , カル チノ フィ 





リン (以下 C.P. と 省略 ) 使用 前 後に 2 回 以上 腫瘍 組織 を 採り , その 組織 像 の 変化 と 臨床 効果 
た ら び に 画 作 用 と の 相関 関係 を 考察 し た 

BETIIEEEL DEZE LU CHB, 壊死 形成 , 核 の 変化 と も に 強く , 線維 増生 は 痛風 
の 方 に や や 強度 で ある 。 こ れ ら の 変化 に は 腫瘍 組織 自体 の 退行 変性 に よる も の が ある こと は 人 至 
定 で き な い が , 36 例 の 大 部 分 に 著 明 に 見 られ る こと か ら CP. の 影響 に よる も の と 思わ れる 。 
さら に 詳細 に 検討 する と , 腫瘍 細胞 が 減少 し 線維 増生 が 認め られ る も の , 細胞 間 が 癌 貴 と な り 
の 核 の 変性 を 伴う もの, ある い は 細胞 の 変性 が 高度 と な り 壊死 を 形成 する も の 等 が あ 
る 。 ま た 細腕 は 原形 質 の 変化 の 方 が 核 自体 の 変化 に 優先 する よう に 思わ れる 。 

次 に 臨床 効果 の 無効 例 に は 白血球 減少 等 の た め に C.P. を 充分 に 使用 で き な か っ た 非 例 が 多 





~ 


く , 従っ て 組織 変化 も ほとん ど 認 め ら れ な か っ た 。 使 用 法 に つい て は 局所 使用 が 静 注 と 併用 で 
きた 症例 に , 組織 変化 , 臨床 効果 と も 著 効 を 見 た 
病名 別に みる と , 肉 陸 で は すべ て の も の に 式 程度 有効 で も や っ た が , COMMA OAILE 


用 量 の 多 宴 に か か わら ず 効 果 は 同一 で な か っ た 。 こ れ は 細 網 肉腫 の 各 型 に より 異な る も の が あ 


る よう に 思わ れる の で 後述 する 。 閣 腫 で は 皮膚 瘍 , 腹水 瘍 等 局所 使用 の 可能 で あっ た も の に 有 
NC, 胃 韻 そ の 他 根 治 手術 不能 の 内 臓 冶 で は 末期 の 症例 が 多く , 臨床 的 に は ほとん ど 無 効 で あ 
っ た 。 な お 根治 手術 を 行っ た も の に 関し て は 再発 防止 の た め に 使用 し て いる が , 未だ 日 浅く 経 
過 観 察 が 充分 で な い の で 将来 に 期待 し た い 

2. 組織 化学 的 考察 前 述 の 組織 変化 と 同様 に C.P. 使用 前 後 像 を 普通 染色 と 組織 化学 的 
梁 色 を 行っ た 10 例 と , ラッ テ に 吉田 肉 隆 を 移植 し C.P. を 使用 し た も の と に つき 比較 検討 し 
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第 1 表 a 病理 組織 像 と 使用 量 GM) 
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| | 
= 例 | 診 断 SGP) 使用 法 | 使用 是 | rn — | an 
< に コ | mean | mens mern) me | mann | mm | 2 
„u | RFE RM | H (mem) 500 ||| + Rag rale, 
Ss + | a B ®% + 局 15.0 | + | + el ze + + 
sa | WEERmM | # | 静 10 | + | + ay + Ne 1 
BR 家 | BEBBR| + | mew] 820 | 生ま | 人 を | FE BEE, 
石 は | 製 & Mi] + i 6.0 + | + | + + + + | 
ES | MRE | + | 静 ・ 動 97 | + | + | a ー ー | + 
*¥ 2/8 =| + #2 wo | # |] + | + |# | +] +] + 
大 = senR%| + | m 10.0 | ee |) Er ne zn zu, 
平 義 | 直 Mm ml] + 局 13.0 - te] = as - a + 
“xl hme e | 2 | mew a [el +1} els) =) 
«= @|® m | te its | 一 | # | + | # Le by Sebo 
新 = ク ? ヶ 16.6 + | + fh + + + + 
# さ | SERRA2| + | wow 8.0 | Bk | + | # | # | + + ー 
A = iF Lt RS ー 静 | 0.9 Se ee er Br = = = 
渡 u ク ー 静 ・ 局 | 4.2 + = = a = = ー 
小吉 | 瘍 リン ペ 腺 転移 + » | 10.4 | 一 + = u + + 
u 2m ee) 一 | 静 ・ 局 | 95 | em) + ー ー | - - + 
第 1 表 b 病理 組織 像 と 使用 量 (肉腫 ) 
Re 4 | , |a mm = «| m の 変 f& |. 
=“ 例 | 診 TORR) Gum: | ORR | 一 ーーーーーーー レ ーーーーーーーーーーー| 計 少 
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アル カリ , 酸 フ ォ ス ファ ター ゼ , ペプチダーゼ の 条 素 は 腫瘍 組織 の 変性 度 と ほぼ 一 致し , 


性 度 を 増加 する 
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これ ら は 腫瘍 細胞 の 変性 に 先立っ て 増加 し は じ め , 完全 壊死 に 近づく と 消失 
談 は 腫瘍 細胞 の 細胞 質 な ら び に 核 仁 に 通常 多量 に 認め られ る が , 変性 に お ち 入 る 
に 従っ て 減量 し , 壊死 部 で は 消失 する 
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第 2 表 a カル チノ フィ リン 使用 前 後 の 組織 化学 的 変化 
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こ 変性 が 5 られ ’ 多 a 
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肪 染色 で 追及 し て 見 る と , 10 例 で は CP. 使用 こよ り 明らか に 原 
頃 は や や 増加 の 傾向 を 示し , 脂肪 は 著 明 に 増量 する 

上 記 組 織 化学 的 追肥 を さら に 15 EMC, その 次 性 の 強弱 に つい て 比較 し て 見 た 。 非 使用 の 
も の で は 栗 素 活性 度 の 増加 。 り REROMS, IBORMME LBIETS oa, CP. 使用 後 
の 症例 で は その 変化 が か な り 強 度 で あっ た 。 

以上 の 変化 は ラッ テ の 吉田 肉腫 に CP. を 使用 し た も の で も 250, 500, 1000 u/kg と 増量 す 





る に 従い を 減じ , 延命 を 認め た 。 こ れ に 比例 し て 臨床 例 と 同様 の 組織 化学 的 変化 を 
FRU 
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SATIRE D hi & BRAS 


細 網 肉腫 の 分 類 と 効果 








効果 : 同じ 細 網 肉 種 に も 臨時 tt 
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を 認め た TE E 例 が > 多かっ 7 er さら に これ を 組織 化学 E VIB 及 7 だ o Ric 


の 有効 な 場合 と そう で な い 場 合 と が あっ た 。 (BEBAABIT ES) 


2mHr フ ハグ SM Sekte 
実質 細胞 の 変性 , Bhat 


用 例 で 夏 に 軽度 に 認め る の み で , FF ICIS LA LHe ONO 
を 投与 明らか に 組織 学 的 変化 を 示し , RANG STIER 
同じ 種類 
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64. Sarcomycin お よび 関連 化合 体 の 制 韻 作 用 


Chemical and Biological Studies upon Sarkomycin and 
Related Compounds 
SUEO TATSUOKA, KYO KAZIWARA, YOSHITOMO ARAMAKI, 
AKIRA MIYAKE, JUNMEI WATANABE, SHOZO WADA, 
MICHIO INOUE, EISUKE IWASAKI, KOICHI OGATA, 
YOSHIO HAMADA 


(Research Laboratory, Takeda Pharmaceutical Industries, Ltd. 
Institute for Fermentation, Osaka.) 


The authors have previously studied chemically on the crude sarkomycin obtained 
first by H. Umezawa, and isolated pure sarkomycin (oil) and related compounds 
[E;, m.p. 169°; E,, m.p. 179°; S,, m.p. 161°; S,, m.p. 183°; Ss (mixed crystal of S, 
and S.); dihydrosarkomycin, m.p. 99°]. 

In the present paper the authors established the following structural relationship 
between these compounds on the basis of their chemical data, (Table 1) and further 
studied their effcts on Ehrlich Ascites carcinoma and Yoshida Sarcoma. The 
results are summarized in Table 2. 


Crude Sarkomycin 
| 





mg 
——Cu-complex 


BR Zu DE a H,S on he 
Table 1 E, E, し H。S ~ | = 
Sarkomycin —H,S—*"____>> |, | 
で — FS: 
H, Raney Ni EN "i 
2 


. y. 
Dihydrosarkomycin 


Comment : 

Kyo Kaziwara: The anti-tumor activity of sarkomycin has been evaluated by 
the ‘‘ body weight ’’ increase method suggested by Umezawa and Yamamoto; two 
millions of Ehrlich ascites carcinoma cells are transplanted abdominally into ‘‘ dd” 
mice and the intraperitoneal injection of the sarkomycin is started at three to six 
hours from the implantation, once a day continuing for 12 days. The effectiveness 
is judged through the inhibition of increase in body weight as well as the pro- 
longation of life span. But the body weight change is a complex function of 
tumor growth, reflecting not only the ascites but also the associated anasarca and 
wasting (Patt et al. Cancer Research, 14, 391-396), which has been confirmed also 
by us. It was found that the degree of cytological changes at 24 hours from the 
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es | | | | | Sarkomycin oil Dihydro- 
| E, E, Sı | S; | S; | | Sarko- 
| | | | Purified Crude| mycin 
ILD。。 mouse mg/kg i.v.| 600 | 500 | 290 | 270 | 230 | 500 1260 0 | 1000 
ee Img/mouse | | | の 
day | a I-(- + (- y+) , 
| i.p.-i.p.D | に rc ます に や y(t) +(4)| ) 
| 4 [-@) FOR GH - AH +) +) 
| 5 | FOR) Alt le) Fe, 
| | ーー ーー — ーー | 
é | 2 | ie に 
= |ip-iv.D を |-& Pere )- に リード 3 ー た) 
に 8 ee Eu Sag ye (— —)4 (IF) ee) 
5 16. |—(-) -(- (4+ N+ (=) 
| a - - | 
+4 Du | ~ 
$.c.-i.p.D 4 | —9) a こう 56 | = 
u j= a a 的 、」 + 
16 | + は? け | + 
Y.S. 6mg/rat | —4) _ に = トー は (4mg) + = 
i.p.-i.p.D | 12 | ー + — + + (8) + = 
Test 94 Br = + |_ # le (16) + = 
1) Er p. - DER RE Ne transplanted, after 24 hrs. intraperitoneally 12 times injected. 
(in the case of Yoshida S. once injected after pure culture) 
i. Pi. Ve eee intraperitoneally transplanted, after 24 hrs, intravenously 12 times infected. 
S.C.-i.P. +++ subcutaneously transplanted, after 24 hrs. intraperitoneally 7 times injected. 


2) Judged by the inhibition of the increase in body weight and cytological effect at 24 hrs. 
after the last administration of the compounds. 
Parentheses indicate the prologation of life span. 
_ ……… same as control, + ------1/3-2/3 of mice live longer than 20 days, 
+ …… more than 2/3 of mice live longer than 20 days. 
3) average tumor area (experimentals) 
average tumor area (controls) 
十 …… below 50, + …… 51-80, 一 …… 81-100 
4) cytological changes. 


x100 at the 8th day. 





last injection is in accordance with life span prolongation. It was also claimed 
the first administration of the compound should be started at least 24 hours from 
the implantation. Therefore the effectiveness of E,, E,, S;, S., Ss and oils has 
been judged through cytological effects and life span prolongation referring to 
the body weight increase. The following points were also investigated: The 
effect of intravenous administration upon the intraperitoneally transplanted Ehrlich 
ascites carcinoma, that of abdominal injection upon the subcutaneously implanted 
Ehrlich carcinoma, and cytological effects upon the Yoshida sarcoma cells. 

The total number of tumor cells in the entire peritoneal cavity has been estimat- 
ed through the method reported by Révész and Klein and the influence of the 
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administration of sarkomycin upon it was checked. 


65. Sarcolysine (DL-p-Di (2-chloroethyl)-aminophenyl alanine} 
肉腫 及び Sarcoma 180 KIEFER OT 
山口 #, 倉 堀 知弘 , 吉村 嘉男 大阪 大 学 微生物 病 研究 所 附属 病院 内 科 ) 


On the Effects of Sarcolysine on the Yoshida Sarcoma and Sarcoma 180 
HISASHI YAMAGUCHI, TOMOHIRO KURAHORI, YOSHIO YOSHIMURA 


徒 来 か ら 必須 アミノ酸 透 導 体 に よる HEHE AD 報告 せら れ て いる が , 今回 われ われ は 
DL-p-Di (2-chloroethyl)"aminophenyl alanine (以下 Sarcolysine と 略 ) を 合成 し その 抗 
腫瘍 性 を 吉田 肉腫 お よび Sarcoma 180 に つい て 検討 し た 。 わ れ わ れ が か が 合成 し た Sarcolysine 


は DL 体 で 半 融 点 140°C, SER 165°-170°C, 高 吸湿 性 を 有する 帯 褐 昔 色 の 微細 な 結晶 で 


INN 


ピコ >. 
MAole 

実験 に 当り 生理 的 食塩 水 に て これ を 溶解 し て 用 いた 。 溶液 は 帯 次 色 透 明 で pH 値 は 5.4~5.6 
を 示し た 。- 上 記 肉 隆 接 種 動 物 に お よ ぼ す 影 響 を 観察 する に 失 立 ち も 。 まず ラッ テ お よび マウ ス に 


対す る 毒性 試験 を 行っ た 。 LD。。 測定 実験 は 薬剤 の 腹腔 内 注射 後 24 時 間 以 内 死亡 動物 数 ょ り 
Behrens-Karber の 公式 に より 算出 し た 。 

マウ ス に 対し LD,=500 mg/kg: ラッ テ に 対し LD。。= テ 450 mg/kg を 得 た 。 毒性 試験 に 
用 せる 動物 は 肉 風 接 種 後 実 験 に 供 せ る も の と 同一 系 統 の も の を 使用 し た 。 マ ウス は dd, HE 
性 体重 15 g~20g の も の , ラッ テ は 市 販 雑 系 で ある が 体重 100 g 土 10g の も の を 雌雄 を 同 わ 
ず 使 用 し た 。 各 動物 辞 は 1 群 20 匹 を 用 いた 


吉田 肉 征 に お よ ぼ す 影 響 : ラッ テ に 対し 吉田 肉 隆 腹腔 内 接種 後 第 3 日 に 肉腫 細胞 





を 腹腔 内 に 確認 せる も の を 実験 に 使用 し た 。 対照 と し て 薬剤 の 腹腔 内 注射 の か わり 生理 的 食 電 
水 注射 群 を 使用 その 平均 生存 日 数 は 8.5 日 で あっ た 。 薬剤 の 腹腔 内 注射 辞 を 6 群 に 分 ち , 各 
群 こ それ ぞ れ 200 mg/kg, 100 mg/kg, 50 mg/kg, 25 mg/kg, 12.5 mg/kg, 6.3 mg/kg の 
Sarcolysine を 与え , 各 群 に つき 吉田 肉腫 細胞 に 対す る 影響 お よび 生命 延長 効果 を 検討 し た 。 
結果 は 第 1 表 の 如く で ある 。 な お 氷 剤 注射 方 法 は 各 群 に つき 別記 の 通り で ある 。 

家中 の M.I. は Mitotic Index Cd ) HANK 4 4 時間 8 時 間 の 肉腫 細胞 有 和 糸 核分裂 細胞 数 を 
示す (2②)。 生 命 延 長 効果 は 予期 せる 程 の 効果 を 認め 得 た か っ た 。 肉眼 的 解剖 所 見 は 200 mg/kg 
注射 群 に て 対照 と 比較 し 腹水 量 が 多く 臓器 に 対す る 浸潤 が 軽度 で あっ た 。 他 の 注射 群 に て は 特 

絢 な 所 見 が 得 ら れ な か っ た 。 細胞 像 の 変化 は 各 群 に 認め られ た 。 す な わ ち 対照 に 比 し 核 破壊 人 
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原形 質 の 流出 


の 増加 , 
せる も の の 増加 が み ら 
れ た 。 な お M.L は 36 


PERIL EXT RR ICE MIA 
を 示し て いる 。 

Sarcoma 
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以上 の 実験 F 期 に 反し 効果 が 著 明 で な か っ た 。 次 に われ われ は 薬剤 の 
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より Sarcolysine は - 


過ぎ た る た め 実 験 に 玉 ら な か っ た 。Sarcolysine は 純度 を 高め , 薬剤 の 投与 方 法 を 変え る こと 
に より な お 効果 を 期待 し 得る も る の と 考え られ る 。 今後 この 種 薬剤 の 実験 を 続け た いも の と 考 ぇ 
いる 
Er っ 2 FY 
66. ave Fy GUO TAA MMM ICS SE 


梶原 i TER, 渡辺 順 明 , 石 館 基 


Studies on Effects of Colchicine Derivatives upon 
Yoshida Sarcoma Cells 


KYO KAZIWARA, YOSHITOMO ARAMAKI, JUNMEI 
WATANABE AND MOTOI ISHIDATE 
(Research Laboratory attached to Takeda Pharmaceutical 
Industries Ltd., Osaka) 


Ueno in our laboratory separated ‘‘ Substance F’” from Colchicum autumnales 
L. and determined its structure as N-methyldeacetyl colchicine, which was con- 
firmed later by Reichstein (Proceed. Jap. Acad., 29, 266-270, 1953). The present 
report deals with the cytological influences of nine derivatives of colchicine and 








demecolcine synthesized by Ueno upon the Yoshida sarcoma cells. The names 
and structures of the tested stuffs are indicated in Table 1. 
Table 1. Name and structure of the tested stuffs. 
Kümbir Name | R,* R,* R,* 
Cl 1 Colchicine H COCH, OCH; 
Cl. 2 N-Methyl-desacetyl-colchicine H CH, OCH, 
(Demecolcine) 
Cl 3 N-Nitroso-N-methyl-desacetyl-colchicine NO CH, OCH, 
Cle N-Methyl-colchicine (N-Acetyl- CH, COCH, OCH, 
demecolcine) 
Ci 5 N-Methyl-colchiceine CH, COCH, OH 
Cl 6 N-Methyl-desacetyl-colchiceine CH, H OH 
77 N-Methyl-colchiceineamide CH, COCH, NH, 
Cl 8 N-Methyl-desacetyl-colchiceineamide H CH, NH, 
oe N-Methyl-desacetyl-colchiceine-methyl- H CH, NHCH。 
amide 














* 


Refer to the following formula: 
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ne yRı LD。。/2 weeks was determined by i.p. injection using 
0} | “ddH” mice. Two millions of the Yoshida sarcoma 
cells were transplanted into the abdominal cavity of 

adult rat from our colony ‘‘ H-1’”, and the compounds 
were injected i.p. on the 4th day from the implanta- 


BONN |e 
cuo \__/ 
R。 
tion. The tumor ascites was checked microscopically at 2, 6, 12, 18 and 24 hours 
from the injection on the Giemsa stained or/and acetogentianaviolet stained 
slides. The main cytological effects on the tumor cells were star-mitosis and 
scattered chromosomes as described by many authors, and the number of influenced 
mitotic figures was determined through five hundreds cell count. Minimal effec- 
tive dose (MED) was the dose which caused the slightest influences upon the 
tumor cells during 2 to 24 hours from the administration. Results of the obser- 
vation were as follows: 

1. LD。。 and MED are indicated in Table 2. It is noted that the more the 
toxicity increases, the less the value of MED decreases. The rate LD,„/MED is 
about the same level between colchicine and demecolcine. This result which 
apparently does not agree with the reported observations should be checked in 
details in the future. 


Table 2. Biological activities. 














iy os (Manes ip) MEDzjkg | LD,,/MED 
cr 3 1.0 12.3 81.3 
Cl 2 8.0 98.7 | 81.1 
CI 3 11.3 15.3 | 719.6 
cl 4 4.3 159.3 | 30.0 
Cl 5 >400.0 ‘ac | nie 
Cl 6 400.0 44, 444.0 | 9.0 
Cl 7 35.0 47.4 | 738.4 
Cl 8 67.0 827.2 | 81.0 
Cl 9 53.0 218.1 | 243.0 











Ge 


the toxicity lowers, but at the same time the activity also decreases in all the 


2. In general, when R, or R, is changed and R; is left the same as in colchicine, 


compounds except Cl;. 

3. The compounds of which R; is replaced by OH-group have almost no activity, 
but when Rs is substituted with NH, or NHCH。, LD。。/MED value becomes better, 
and most evidently with N-methyl-colchiceineamide (Cl,). Of demecolceine-amides 
Cl, which has a monomethylamino group is more active than Clg. 

4. The N-nitroso compound shows a high LD,/MED value. However, as it is 
sparingly soluble in water and therefore used as suspension, the figure obtained 


369 








must be seen with reservation. 

5. The activity of each compound at various concentrations is checked by the 
metaphase count. The following fact is noted: When the concentration is low, 
the maximul accumulation of metaphase appears 2 hours after injection, while 
when the concentration is high, it appears 6 hours or later after injection, and the 
accumulation of metaphase appears most frequently in Cl, Cl,, Cl; and Cl). And 
the scatter-metaphase appears at the comparatively early stage, whereas the 
star-metaphase appears after 6 hours or later. 

6. The ratio of scatter- and star-metaphase is different according to the 
materials. When observed on the specimens after 6 hours, the scatter-metaphase 
is found mostly in high concentration in all the compounds. The star-metaphase 
is found more frequently in the group of Cl,, Cl; and Cl, than in the group of 
C,, C, and C,. It is suggestive to note that the former group contains NH, or a 
related group as R, and the latter a CH。O- group. 

7. These experiments were conducted merely to observe the direct effect of 
the materials on Yoshida sarcoma cells and restricted to the problem of metaphase. 
Therefore, it must be added that prolongation of the life-span or cure of tumor 
bearing animals is not dealt with in this paper. 





67. RIC BIS SRR UCASE (特に コル ヒ 
チン 誘導 体 お な よび イミ ノ 化 合 物 に つい て ) 
佐藤 宏 , 赤岩 健一 , 原田 一 洋 


Clinical and Experimental Study of Cancer (Especially about 
the Colchicine Derivatives and the Imido Compounds) 


KO SATO, KENICHI AKAISHI, KAZUHIRO HARADA 
(Surgical Department, Faculty of Medicine, Tohoku University) 


1. Clinical Study: In the last Annual Meeting of the Japanese Cancer Society, 
we reported 2 cases of pleuritis carcinomatosa treated with the colchicine deriva- 
tives. Since then 16 cases (2 cases of pleuritis carcinomatosa, 2 cases of peritonitis 
carcinomatosa with gastric carcinoma, 1 case of peritonitis carcinomatosa with 
small cell carcicoma in the ileum, 1 case of peritonitis sarcomatosa with genera- 
lized reticular cell sarcoma, 1 case of generalized reticular cell sarcoma, 2 cases 
of recurrent gastric carcinoma, 1 case of inoperable lung cancer, 1 case of inopera- 
ble lung cancer, 1 case of inoperable cancer of breast, 1 case of round cell sarcoma 
in the head, 1 case of neuroblastoma of the face, 1 case of Ewing’s bone tumor 
in the right leg, 1 case of generalized lymphosarcoma and 1 case of reticular 
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cell sarcoma on both sides of neck) were treated with the colchicine derivatives, 
especially with trimethyl-colchicinic-acid methylether d-tartrate. 

The favorable effect was observed in 11 of 16 cases either macroscopically, 
histologically or cytologically. Some interesting observations were made in the 
following cases. (1) Ina case of peritonitis sarcomatosa with generalized reticular 
cell sarcoma, many ball metaphase and monocytes were both seen in the ascites 
94-48 hours after the intraperitoneal injection of this substance same as in 
animal experiment. (2) A metastatic nodule in the abdominal wall was treated 
with 2600 ‘‘y’’ and diagnosed histologically as the small cell carcinoma. The 
patient died after the treated with Nitromin (200 mg) and then trimethyl-colchicinic 
acid methylether d-tartrate (60 mg). At autopsy a tumor of the fist size in the 
ileum was almost necrotic and surrounded by the young fibroblastic tissue 
histologically. The same picture was observed in the metastatic region. Necro- 
biotic cells were, however, seen in the central portion in the same region. (3) 
The pleural or peritoneal effusion disappeared or decreased in 6 cases treated 
with this substance. (4) After the treatment with total amount of 163 mg colchicine 
derivatives, the tumor disappeared temporarily in a case with generalized reticulum 
cell sarcoma. But it recurred after 2 months and the tumor growth was not 
controlled by the successive medication with this substance. (5) In a case with 
lymphosarcoma, which was treated and became resistant to Nitromin therapy, the 
mediastinal shadow of the tumor became smaller conspicuously 40 days later on 
the x-ray film after treatment with 90 mg trimethyl-colchicinic acid methylether 
d-tartrate. 

2. Experimental Study: Recently p-phenylene-phosphoric-tetraethylene imide 
(RC 4) and p-phenylene-dithiophosphoric-tetraethylene imide (RC 5) were synthesiz- 
ed in our country. The anticancerous mode of action is similar to TEM, TEPA 
and Thio-TEPA in the experimental study on Yoshida sarcoma. The minimum 
lethal dose is 20 mg/kg and over 250 mg/kg in RC 4 and RC 5, respectively. The 
minimum effective dose in the intraperitoneal injection is 3mg/kg and 10 mg/kg 
in RC 4 and RC 5, respectively. 45% of Yoshida sarcoma, which were inoculated 
intraperitoneally 4-5 days previously, were cured permanently when treated with 
the repeated intraperitoneal injections of 20 mg/kg per day of RC 4, while the 
survival time lengthened only 2.4 times in the group of the repeated subcutaneous 
injections compared with the untreated animals. The tumor cells decreased 
markedly 7 days after the treatment but a few resistant tumor cells remained 
and the increase of the tumor cells was not controlled by the successive sub- 
cutaneous injection of this substance alone. 

Therefore the following experiment was attempted. 20 mg/kg of RC 4 and 2 mg/ 
kg of trimethyl-colchicinic acid methylether d-tartrate (1/25 of the minimum lethal 
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dose) were injected alternately in several days in rats with Yoshida sarcoma, 
which were inoculated intraperitoneally 4-5 days previously, and then further 
administration was suspended temporarily. The experiment was repeated in the 
same manner 4-5 days later again. The mitosis and the tumor cells decreased 
conspicuously. As a matter of fact, the appearance of the resistant tumor cells 
might be arrested to some extent by the alternate subcutaneous injection with 2 
kind of anticancerous compounds, which have quite different effect cytologically. 

25% of Yoshida sarcoma, which were inoculated intraperitoneally 4-5 days 
previously, were cured permanently by the repeated alternate subcutaneous injec- 
tion with 20 mg/kg per day of RC4 and 2 mg/kg per day of trimethyl-colchicinic 
acid methylether d-tartrate. 


68. 吉田 肉腫 を 用 いた 悪性 腫瘍 の 化学 療法 に 関す る 
実験 的 研究 X 
スル フォ オン 酸 エ ステ ル 類 の 制 韻 作 用 
石 館 守 三 , 桜井 鉄夫 , GRRE. 吉田 富 三 , 佐藤 博 , 今 村 博 


Experimental Studies on Chemotherapy of Malignant Growth 
Employing Yoshida Sarcoma Animals. (XII) 
Carcinostatic Action of Sulfonic Ester. 

MIORIZO ISHIDATE, YOSHIO SAKURAI, SAKAHIKO OWARI, 
TOMIZO YOSHIDA, HIROSHI SATOH, HIROSHI IMAMURA 


(Iatrochemical Institute of Pharmacological Research Foundation, Tokyo.) 


A correlation between thiosulfate consumption of nitrogen mustard derivatives 
in a neutral aqueous solution and their biological activities have attracted an 
attention of scientists in this field of study. 

Recently some sulfonic acid esters of A-hydroxyethylated arylamine or simple 
N-free glycols were reported by Timmis et al. as a new group of compounds of 
carcinostatic activity and they have been recognized as a kind of so-called 
alkylating agent. 

This experiment was carried out in order to compare the biological effect of a 
series of the sulfonic esters synthesized in our laboratory with their S-alkylating 
reactivity on thiosulfate. Biological activity was assayed on the Yoshida sarcoma 
by our routine procedure?) while the chemical reactivity was determined by a 
modified method after Bergmann'S.? It was carried out as follows: Into a 50cc 





1) A. Haddow, G.M. Timmis: Lancet. 264, 207 (1953). 
2) M. Ishidate, T. Yoshida et al: Gann. 44, 342 (1953). 
3) M. Bergmann, J. Org. Chem. 11, 518 (1946). 
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measuring flask were weighed 1mM of the sample and 2mM of sodium bicarb- 
onate, and then poured into it 10cc of 0.1n sodium thiosulfate solution. Content 
was made exactly 50cc by addition of distiled water and incubated at 37° for a 
certain period. When the sample was hardly soluble in water, diluted acetone of 
about 50% or more was used instead of distilled water. After a certain period, 
10cc of the solution was titrated by 0.02n iodine solution under chilling. Data of 


the experiments are summarized in Tables 1 and 2. 











Table I 
| po na | Biological Activity* 
Compounds | 1 | 一 一 
10min| 2hr |24hr LD, MTD MED C.E. 
CH,-SO,-O-C,H, | 0.07 | 0,19 | 0.78 | | | 
く _)-50,-0-C;H, | 0.08 | 0,22 072 | | 
ee | | | | 
CH,-€ S-SO,-0-C,H, | 0.11 | 0.18 |0.72 一 一 | 100 | ——j(—) 
el | | 
== | | | | | 
NO。 く > SO。 0-C.H。 | 0.20 | 0.71 | 0.85 | 


CH,-CO-NH € )-50; 0C,H, 0.08 | 0.14 | 0.72 | 


— | 

〆 ふ ゞ -so.-O-cH(CH。), Lae: Fe 
ーーーー | | | | | 
5 sae. m | a | | 
CH,€ >-SO.-0-CH (CH)。 ーー 1 転 博 | 0.12 | | 
| | 
= | 


| 
NO.- ぐ _S-SO,-0-CH(CH,); | — | 0.14 | 0.15 | 
| | | 
| 0.05 10.14! 1.6| 0.5| 0.1)(+) 
| 


CH,-CO-NH-€ S-SO,-0-CH(CH,), | — 
CH,-N-(CH,-CH,-Cl), 0.92 | 1.98 | — 





CE: Cytological Effect on the Yoshida saracoma. Doses in mg/kg. 
Figures show molecular equivalent of thiosulfate consumed. 

In a series of compounds, the one which lacked thiosulfate consumption, generally 
lacked biological activity. Number of functional groups (alkylating radicals) 
of a compound played a decisive role in appearance of its biological activity. 
For example, mono-ester of sulfonic acid like ethyl-p-toluene-sulfonate showed a 
remarkable alkylating capacity in vitro as shown in Table 1, without exhibiting 
any biological activity. However, a discrepancy in a parallerism of biological 
and chemical activities was observed more frequently among these compounds 
than in nitrogen mustard derivatives. Perhaps it may be due to poor solubility 
of the sulfonic esters and it has occurred in fact that an unrepeated intraperitoneal 
injection of a sparingly soluble compound like No. 320 on the ascites tumor often 
exhibited only a poorer effect than expected by other method of application. 
Esters of p-nitrophenylsulfonic acid (No. 396, 413) were found effective in spite of 
their incapacity of alkylation in vitro. From this result, it was supposed that 
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these compounds dissolved somehow easier in ascites than in water and, in general, 
sulfonic esters of N-containing glycol showed higher solubility than those of N- 
free glycol. In short, concerning the anticancer effect on the Yoshida sarcoma, 
sulfonic esters of N-bis-(#-hydroxyethyl) arylamine were found to be far superior 
to those of simple aliphatic glycol, viz., bismethylsulfonate of 1, 4-butanediol 
(Myleran, No. 382). Difference in kind of sulfonic acid composing the esters gave 
a tribial influence on activity, but, when substituted primary alcohol of the ester 
with secondary one, it changed almost to an inactive substance (No. 585 and 
also see table 1). 

The experiment failed to yield sulfonic ester of methyl-di-ethanolamine, an 
aliphatic amino glycol, because it yielded to prompt dimerisation to piperazinium 
base as soon as it was formed. Di-tosylester of 4-phenylazo-phenyl-bis-(3-hydroxy- 
lethyl) amine-4’-sulfonic acid (in table 2) was synthesized as a more soluble 
derivative of the series, but its thiosulfate consumption was found not to be 
enough to expect a promising activity. Animal test of this derivative is under 
experiment. 

As an example of esters of sulfuric acid, which resembles sulfonic acid in 
chemical property, methyl-bis-(§-methoxysulfuryloxyethyl) amine was prepared. 
It consumed in a moment about 2mol of thiosulfate in vitro, but an animal 
experiment could not be done because of its rapid decomposition in water and 
this type of alkylating reaction was nothing but a monofunctional if it should 
happen in vivo. Even the activity in vitro was lost in its primary product of 


ム 


hydrolysation. (No. 363). (文部 省 試験 研究 費 に 低 る ) 


69. 吉田 肉 詐 を 用 いた 悪性 腫瘍 の 化学 療法 に 関す る 
実験 的 研究 (XI 
スク リー ニン グ テ ス ト の 実験 結果 
石 館 守 三 , RHRK, 吉田 富 三 , 佐藤 博 , 今 村 博 
Experimental Studies on Chemotherapy of Malignant Growth Employing 
Yoshida Sarcoma Animals. (XIII) Results of Screening Test. 
MORIZO ISHIDATE, YOSHIO SAKURAI, TOMIZO YOSHIDA, 
HIROSHI SATOH, HIROSHI IMAMURA 


(Iatrochemical Institute of Pharmacological Research Foundation, Tokyo) 


The synthesized N-bis-(3-chloroethyl) alanine amide was divided into two optical 
isomers (No. 285, 286), but no difference was found between the isomers in respect 
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to toxicity or effectiveness. The complex salts of the derivatives of amino acid 
type (No. 379, 380) were tested to know whether they acted milder in vivo than 
the original compounds, because free electrons of nitrogen shared into metal atom 
by coordination. In reality, their toxicity was reduced but a rate of MED to 
LD50 could not be improved by a formation of complex salt. 

One of the transformed products of nitromin in vivo or in vitro was the 
compound No. 234. This hydroxylamine derivative was found to change revers- 
iblly to nitromin at least in part in a particular condition in vitro, but on tumor 
animals no anticancer effect was observed either by intraperitoneal or by oral 


Table 1. Derivatives of Nitrogen Mustard 























os |LD,, | MTD|MED| Cytological |... 
No. Compounds mg/kg mg/kg mg/kg Effect on 
374 | Nitromin Picrate 150 hOO | 5 (+) Less 
| soluble 
375 | Nitromin Flavianate 1100 | 50 5 (+) De at 
376 | Nitromin Reineckate 100 | 50 5 (+) nitromin 
=a | “ N-Lost” Asta. (Nitromin prepared and | 
353 | supplied by ‘“Asta’” in Germany) 90 60 1 (+) 
379 | ur Salt of N-bis (g-chloraethyl)-alanine | 30 10 5 (+) 
| 7 の 
380 | Cull-Salt of N-bis (8-chloroethy])-glycine | 30 10 1 (+) 
(rac.) | 
CH, cH,-CH,-Cı | 
304 | HLN-CO-CH NC HCl. (7ac.) 150 {100 | 10 (+) 
| b CH,-CH,-Cl | 
| 
| CH, 
Den. | 
285 | H,N-CO-CH-N& HCLLaD= | 0.75 0.5) 0.0 (+) 
| CH,-CH,-Cl | | 
| CH。 | | 
a, > | 
286 | H,N-CO-CH-NC HCL[aD= | 0.751 0.5| 0.05 (+) 
| CH,-CH-Ci 
| CH,-CH,-Cl | 
300 | HOOC-CH,-CH,-N | あま | を | る 1 (+) 
| CH,-CH,-Cl | 
| CH,-CH,-Cl | 
301 | H.N- CO-CH,-CH,-N HCI | 3 1 0.5 (+) 
CH,-CH,-Cl | 
CH,-CH,C | 
278 | HO,S CH,-CH,-N 300 100 | 50 (+) 
| & \CH,-CH,-CI 
| CH,-CH,-Cl 
323 | CH,-CO-CH,-CH,-N€ HCl 3 1 0.1 (+) 
| CH,-CH,-Cl 
| CH,-CH,-Cl | 
234 | CH-NC 300 oo | 一 一 4 
| O-CH,-CH,C! 
| ー + ,CH,-CH,-Cl 
245 | [(CH,),-N-CH,-CH,-N& ] CL 0.5| 0.1| 0.05| (+) 
| + \CH,-CH,-Cl 
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administration. 


The compound No. 418 was an addition to the series reported in our preceding 
paper?) and it was interesting that a distance between the two functional groups 
could be extended at least to nine methylene chain length without decrease in 
effectiveness. 

One of the noteworthy substances in Table 1 was a isoxazolidium derivative of 


Table 1 Mt 











423 | CH,(CH,),-N (CH,- -CH, -C)- -HCI Io. | 10 | 0.1| (+4) 
| | | | 
og | Ch CH CHINN cH,-CH,-C1-HCı sz os 01! (4 
4 | ct CH, u | ・7 | -1ı (7) | 
| ‚CI-CH,-CH, +A) | | | | ILD。。 
41 | CI- 7.5| 5 | 0.5| (+)  BOmg/kg 
Pt (cı-cH,-cH, ER: a a 内 OH) Oral. 
| C NO, | | | | 5mg/kg 
‚EI-CH,- + | | Oral 
9 | NO, 0- 130 | 10 | 1 <j 
3% | \cı-cH,- CH, ュー ) L_ ゆっ | | | | 
| | | 
41 N-(CH。)。-N Fer 4 ー 
“i | CI-CH, 4 (CH. en -CH,-Cl | | こ | | (+) 
412 | O.N-€_ S-CH,-N (CH,-CH,-Cl),-HCl 1100 | 50 | 1 | (+) | 
421 | H,N-€_)-CH,-N (CH,-CH,-Cl),-2HC1 | 30 | 10 | 0.5) (+) | 
| = == も ant 
397 | ¢ >-n=n-€_)-N (CH,-CH,-Cl), 0 | 200 | 5 | | 
| er Bar u a | | 
-N=N- -N(CH,-CH。-C1)。 | 50 | ( ユ 
398 | HOSO, c N=N - > N(CH, ),150 | 100 | 50 | (+) 
| SO,H a | | | 
404 | NN nen I-N (CH,-CH,-Cl), 1350 |200 100 | (+) 
| SO,H | | 
| | | 
405 アア -N=N- に S-N(CH;-CH;-Cl). sso |200 I—| (-) 
HOS AY Be | 
| CI-CH,-CH, - REN | | | | | 
| . = = -N=-¢ wei ー | | | 
| cg <>» く > <> | | | | 
CH,-CH,-C | | | | 
411 NÖ | 一 一 >1000| — | (=) | Insoluble 
| CH,-CH,-Cl | | | | in water. 
| CI-CH,-CH, Be | | | | 
: N=N- | | | | | 
CI-CH,-CH, "DN > < a | | | | 
CH,-CH, ys | | | 
グ | | | | | 
410 -N=N- | 一 - |>1000150 | (+) 
| > を ii Na. CH,-CI | | | | 
CH,-CH,-Cl | | | 


365 | CH, ee a NCcu,-c1 _CH,-Cl | 


2) M. Ishidate, 2 Yoshida et al: Gann 46 469, 475 (1955) 


377 








nitrogen mustard (No. 341). It was prepared by oxidation of No. 408, but it had 
no oxidative property contrary to the ordinary oxide and was very stable even as 
an aqueous solution. In short, it was far less active in vitro and strongly active 
in vivo as shown in the table. Biological and chemical investigation on the 
compounds related to No. 341 are now in progress. 


Table 2 Phenazines and Thiazoles 








~~ | LD MTDMEDCyeoiogia] Remarks 
































— Phenazine Derivatives* mg/kg mg/kg mg/kg Effect | 
258 1-oxyphenazine ーー |>100 | 一 一 | (一 ) PEM a. 
259 1,7-Dioxyphenazine-di-N-oxide ーー |>500 | —— | (+) {lin mitotic figure 
260 Pyocyanine —— /<100 Pain | (一 ) Eo 
261 10-Methoxyphenazone-(3) ーー >51 —| に) Benz 
267 1,7-Dioxyphenazine ーー />1000| —— (一 ) resp sy was 
263 1, 8-DioxAphenazine-di- N-oxide | =e >200 | —— (—) ey iteL Dear 
269 2-Oxyphenazine-di-N-oxide ーー |>500.| — | (=) MDB: 
335 1-Hydroxy-6,7,8,9-dibenzophenazine 500 | 250 一 一 | (一) | 
277 Phenazine-di-N-oxide ーー />1000| 一 一 | (一 ) | 
Thiazole Derivatives 

265 2-Mercaptobenzthiazole 1000 | 500 ce 1 (一 ) | 
368 2-Amino-4-metyl-5-thiocyanothiazole a ee 4 
369 2-Acetamino-4-methyl-5-thiocyanothiazole | 20, 10 一 一 | (-) | 
370 2-Amino-5-thiocyanothiazole m I [ee 
371 2-Acetamino-5-thiocyanothiazole | 40| 30/——| (-) | 

* The authors are indebted to Dr. Ichiro Yoshioka who has been kind enough to offer 

his phenazine derivatives to their screening Test. 
Table 3 Purines and the related Compounds 
Compounds cart た oy ade | Remarks 
325 Hypoxanthine-8-acetic Acid ーー !>1000 —— | (+) 
326 8-Mercaptohypoxanthine ーー >1000 en (—) 
338 Hypoxanthine-8-thioacetic Acid ーー />1000 —— | (—) 
339, 8-Oxymethyl-hypoxanthine — |>1000 — | (—) 
355 Hypoxanthine-8-earbonic Acid 1000 500 —— | (—) 
282. 2-Amino-6-mercaptopurine 1000 | 500 —— | (—) 
283 2-Mercapto-6-Aminopurine 200| 50 一 一 | (-) 
387 6.8-Dimercaptopurine 750| 500 一 一 | (-) 
389 g-3-Carboxyethylhypoxanthine ーー |>1000 — | (一 ) | 
390 8-3-Carboxyethyl-6-mereaptopurine — | ヶ 1000 ーーー | (—) | 
378 4-Amino-5-carboxyamide-l, 2,3-Triazole. | | | | 
HCl 350 | 200 — | (—) | 

377 2,4,5-Triamino-6-oxy-pyrimidine sulfate 150 | 100 ーー | (—) 
388 7-Aminothiazolo (5, 4,-d) pyrimidine 300| MM -——j| (-) 
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Table 4 Miscellaneous Compounds 





Metal Chelate Forming Compound | LD。 MT DIME D| Cytological 


Img, kg mg/kg mg/ kg _ Effect | . inane 





391 9-Methyl- 3-vinyl-4-amino-8-hydroxy- | 一 一 >1000 ーー | (一 ) | 
| quinoline | | 
392| 2- Methyl-3-vinyl-4, 8-dihydroxyquinoline | —— >1000 レン (一 ) | 
394| 2-Methyl-3-vinyl-4-chloro-8-hydroxy- | | | | | 
quinoline | 750| 500| —— | (一 ) | 
395, 2-Methyl-3-vinyl-4-phenoxy-8-hydroxy- | | | | | 
quinoline ーー |>1000| — | (一 ) 
372 EDTA | 500| 200 一 一 | (-) 
Esters of Bis-[3-hydroxyethyl]-amine* | | | | | 
v Mn | | | 
386 < >-N( CH, ie a a | 
—/ OC。 | | | 
CH,-CH,- a | | 
337| CH,-NC ーー ba — (—) 
CH,-CH,-O-CO-CCI, 


CH,-CH,-CNS | 
tn に CH,-CNS Ve I ai 


Esters of various sulfonic acids or sulfuric acid were reported in the preceding 





paper of this series. (XII). 


Some of the phenazine derivatives are shown in Table 2, a few of which had 
been discovered by I. Yoshioka to have a preeminent tuberculostatic activity in 
vitro, but proved themselves not to be effective in vivo as an anticancer substance. 

Some new purine derivatives were listed in Table 3. The ambiguous result of 
antipurine like 6-mercaptopurine on the Yoshida sarcoma might b> partially 
due to their poor solubility in ascites. Purines having carboxyl radical were 
prepared as the more soluble derivatives than the antipurine already reported 
but the results obtained on the Yoshida sarcoma were never satisfactory as shown 
in the table. 

Among esters of A-hydroxyethylated amine with various strong acids, active 
anticancer agents were found only in sulfonic esters. Ester of sulfuric acid, 
trichloracetic acid or diphenylphosphoric acid was inactive and methyl-bis-(#- 
rhodanoethyl) amin was found to be highly toxic but had no ant-mitotic activity. 


fut I> EA ire 
(ABR RK 2) 











70. 吉田 肉 種 を 用 いた 悪性 腫瘍 の 化学 療法 に 関す る 
実験 的 研究 (XIV) 
吉田 肉腫 少数 細胞 に 対す る ナイ トロ ミン の 抑制 能力 試験 ③ 
石 館 守 三 , BHRA, 吉田 富 三 , 佐藤 博 ( 楽 理研 究 会 研究 所 ) 
Experimental Studies on Chemotherapy of Malignant Growth Employing 
Yoshida Sarcoma Animals (XIV) Inhibiting Effect of Nitromin upon 
Small Number of Yoshida Sarcoma Cells (3). 
MORIZO ISHIDATE, YOSHIO SAKURAI, TOMIZO YOSHIDA, 
HIROSHI SATOH 
OFT) LICKED RAD Sa, FICABMICHA 5 LV5 CLL LIE LIS 
唱 し て 来 た 。 実験 に お いて も , 一 般 に 処置 の 開始 が 移植 直後 で ある と 大 抵 の 物質 に 効果 が 認め 
。 すなわち , 対 尻 に 比 し て 延命 か あり 明らか に 治療 率 が 高く な る 。 し か し て 閣 細 胞 の 増 
加 と と も に 効果 に 差 を 生じ , 薬剤 の 特殊 性 が 明 有 瞭 に 現われ て くる 。 特に これ に 時 間 的 妥 素 が 加 
わり 痛 細 胞 が 正常 組織 内 に 侵入 し て か ら 後 で も る と ます ます その 差 が 著しく な る 。 こ の 最後 の 
状態 が 人 冶 の 自然 の 状態 に 最も 近い の で ある 。 
現在 市 販 の ナイ トロ ミン の 1 管 が 50mg と な っ て いる の は , ラッ テ の 吉田 肉腫 に 対す る 細 
胞 学 的 最少 有効 量 が 1 mg/kg で ある の で これ を 人 体 の 体重 kg と し て 換算 し た も の で ある 。 
人 体 に 50mg 使用 する こと は 時 々 副作用 が あり 連続 使用 に た え か ね る 場合 が あり , また 一 方 
手術 に よっ て 大 量 の 冶 細 胞 を と り 除 いた 後 の 少数 痛 細 胞 に 対し て は 少量 の ナイ トロ ミン で 効果 
を あげ る こと も 可能 と 考え られ , さら に 注射 量 が 少 け れ ば 副作用 も な く な る こと が 判明 し て い 
る 。 そ こ で 少数 の 閣 細 胞 に 対し て 少量 の ナイ トロ ミン が 効果 が ある か 否 か の 実験 を 行っ た 。 
(な お ナイ トロ ミン に 対し て 敏感 な 冶 細 胞 で は , 少量 の ナイ トロ ミン で 効果 が ある わけ で あ 
る が , この 感受 性 の 問題 は ここ で は ふれ な い 。) 
実験 方 法 : メラ ンジ ュー ル を 用 いて 吉田 肉腫 細胞 数 を 測り , 一 定数 (10°, 10°, 5x10°, 105 
10) を ラッ テ 腹 腔 内 に 移植 する 。 各 実 験 群 は 10 頭 と し 移植 後 8 時 間 よ り 注 射 を 開始 する ?。 
この 注射 する ナイ トロ ミン の 量 お よび 回 数 を いろ いろ に か えて 効果 を 比較 検討 し た 。 な お 今回 


は 腹腔 内 移植 。 腹腔 内 注射 の み を 行っ た 。 (使用 し た ラッ テ は 吉田 肉腫 の 感受 作 が 実用 的 に 均一 で あ 
を 用 いた 。 こ れ は 普通 移 丁 の 場合 は 約 7 日 で 50 





る と 考え られ る 一 組 の 動物 一 一 佐藤 隆一 博士 より 購入 
% 死亡 。 10 日 で 97% が 死亡 する 。 1 万 個 移植 の 場合 は 10>14 日 で 死亡 。 5 千 個 の 場合 は 13~17 日 
1 千 個 の 場合 は 14-21 日 で 死亡 し た 。 こ れ は 石橋 の 報告 2 と ほぼ 一 致し て いる 。 100 個 で は 成績 に 巾 が 
あり 13 日 より 死亡 し は じ め 治 療 し た も の 一 例 あ っ た 。 こ れ は 再 移植 に より 移植 陽性 と な っ た 。) (血管 内 移 
380 [GANN, Vol. 47, 1956) 
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BERNER OMMIC BI SAMO, 障害 状況 に つい て 比較 し 得 , ERCP BAS PRICE 
多 に つい て も 検討 で ひき る の で ある が , この 場合 移植 部 位 に 生じ た 腫瘍 を 手術 に より 摘出 し た も の に つい て 
実験 する こと が で きれ ば 人 冶 の 手術 後 の 状態 に 最も 近い も の と 考え て よ か ろ 5 。 これ ら の 場合 は 使用 する 
動物 に つい て さら に 検討 し て か ら に し た い 。) な お 治療 し た 場合 は 約 3 ヵ月 後 再 移植 を 行い , 陰性 の 
場合 その 動物 を 実験 より 除 外し その 除外 数 だ け 追 加 実験 を 行っ て 有効 実験 数 を 各 群 確実 に 10 
頭 と し た 


Inhibiting Effect of Nitromin upon Small Number of Yoshida Sarcoma Cells. 
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a | | | No. of Yoshida 
Qa | g | | Sarcoma 
= | SS | Total Dose (mg/Rat) に 
oo Oo | | Fe 
& ea | | ees 98 
Bien 2232: 
| 1 | 0.2 CE 
es I “St 1.0 | Er 伯 i 
| 10 | 2.0 | Te # 
| 1 0.1 Ps 
ea u 0.5 ji + Hr 
| 10 1.0 j tt fT Te. + 
| 1 0.05 |+ ー 一 
| 5 0.25 | tt ft + - 一 
時 10 0.5 +++ - + + 
En | 20 1.0 +H + 
20 | (2 times daily) 1.0 + + H+ + 
| 20 | (4 times daily) 1.0 | ttt + 
2 | 0.025 を 
We 0.125 + - - - 
10 0.25 it 一 ーー 一 
0.025 | bir | aa | JP ES et 
20 | (2 times daily) 0.5 | rer 
20 | (4 times daily) 0.5 +++ + 
| ae 0.01 | - 
ee 0.05 ar: = 
0.01 | 10 0.1 |- - 
| 20 0.2 I- - - 一 一 
| 20 | (2 times daily) 0.2 eee ラ 
— No Effect 


+ Life Prolongation Effect + 
++ Life Prolongation, more than 50% cured 


実験 成績 : 動物 の 生存 日 数 を と り 生 存 者 百分率 曲線 に よっ て 対照 と 比較 し た 。 こ れ に よる 
と 少数 細胞 の 場合 に は , 一 回 注射 量 は 少量 で も , 絵 量 が 一 定量 に 達する よう 5 に すれ ば 十分 効果 
を あげ る こと が わか る 。 す な わ ち 注射 絵 量 1.0 mg/Rat の と ころ を 比較 する と 大 体 同じ 結果 が 
Bon, 一 万 個 以下 の 細胞 数 の 場合 治療 する も の が 多 

また 絵 量 0.5mg で は いずれ も 延命 効果 は ある が 一 回 注射 重 が 少く な る ほど 治 疹 する も の も 
少く な っ て いる 。 Mir 0.2~0.25 mg で は 0.05 mgx5 の 場合 が 成績 が よく 他 は あま り よ く な 
い 。 こ れ は 0.025 mg ある い は 0.01 mg で は 回 数 を 多く や っ て も 腫瘍 成長 に 追 つ けず , また 
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0.2 mg の 一 回 注射 で は 1 千 個 の 細胞 は 殺し て も それ 以上 の 数 に な る と 逃れ た も の が いわ ゆる 
責 著 し て これ に より 死亡 する よう に な る 。 総量 OL mg 以下 で は 強い 効果 は 認め られ な い 。 
移植 直後 より 開 始 し た 本 実験 と すでに 大 き な 冶 が あり それ を 手術 で 取っ た あと の 少数 の 細 胸 
を も っ た 人 体 例 に 化学 療法 を 行 5 ぅ 場合 と の 比較 は 極め て 慎重 に 行わ ね ば な ら な い 。 が 50 mg 
10 日 使用 で 副作用 を 訴え る 旧 者 に 対し , 手術 後 の 少数 細胞 に 諸 し て は 一 回 注射 量 が 50 mg の 
EE 分 の 25mg で も 20 回 注射 し て 総量 が 一 定 に な れ ば 50mg を 毎回 さ し た の と 同じ 結果 が 期 
待 さ れる と いえ る で あろ 5 。 この 一 回 量 は 20mg 程度 に 減少 し て も 恐らく 効果 に 影響 は な い 
CHAS, 10mg 以下 と いう ほど の 少量 に な れ ば も は や 効果 が な く な る で あろ 5? と 考え られ 
る 。 ま た 絵 量 に お いて 100 mg 以下 で は 効果 は な く ナ イト ロミ ン 使 用 例 の 統計 より 除外 し た 方 
か よい と 考え る 。 2~2 mg 一 回 注射 量 は ほとん ど 副 作用 が な い の で ある か ら , この 実験 に 
C2 


よっ て 副作用 を さけ な か ら 効 果 を あげ る 一 つの 治療 方 針 と し て の 基準 を 求め る こと が 


時 使用 の 比較 は , 総量 0.20.25 mg OAD Hales 





F 個 に 限り 差 が あり 大 量 一 時 使用 の 方 が よい 。 少 量 連 続 使 用 に より 導 細 胞 に 耐性 を 生ずる 


か は 上 記 実 験 で は 検討 され な か っ た 。 人 痛 は 伝染 病 と 異な り 耐 性 の 問題 も 一代 限り で ある が 





サロ ロー マイ 7 +t 7 東 用 す + 
IW FLO OR RTT や 


な 問題 と な る 。 こ の 本 態 に つい て は 現在 の と ころ われ われ 
も 何一つ 手がかり が か ない 。 (この 研究 の 一 部 は 厚生 科学 研究 費 に よる ) 

AER E 5 にあたり, 楽 理研 究 所 の 村田 保 次 , BAB FARO RR BIC a LET 

1) 神崎 Gann Vol. 43, 326, 1953 2) 石橋 Gann Vol. 41, 1, 1950 


71. 吉田 肉腫 を 用 いた 悪性 腫瘍 の 化学 療法 に 関す 
nn XV) 佳 外 最少 有効 量 
石 館 守 三 , 桜井 釣 夫 , 吉田 富 三 , 佐藤 博 
Experimental Studies on Chemotherapy of Malignant Growth employing 
Yoshida Sarcoma Animals. (XV) Determination of Minimum 
Effective Dose (MED) of Nitromin and other 
Compounds by in vitro Tests. 
MORIZO ISHIDATE, YOSHIO SAKURAI, 
TOMIZO YOSHIDA, HIROSHI SATOH 


(Iatrochemical Institute of the Pharmacological Research Foundation, Tokyo) 


It was almost impossible to analyse chemically the concentration of the nitrogen 
mustard derivatives remaining in the circulating blood. For example, Nitromin 
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is to be excreted as the inactive endproducts like (A) and (B) shown in Fig. I 


Figure 1. End-products of transformation through several inter- 


of Nitromin in vivo. mediates which are also 

7H, CH, OH inactive. And there 

>(A) CH,-N 上 

yeHrCH-c レン \cH,-CH,-OH could be found no chemi 

CH,-N _CH._ cal method to detect 
IN Fe CH CHCl 

o CH.-CH,-Cl “+(B) CH,-N any difference between 


en. Nitromin itself and these 

transformed products. 

Table 1. Comparison of the minimum effective dose j ’ 
This report deals with 


(MED) of various compounds on the Yoshida 

















Sarcoma cells when they were the experiments to 

administrated in vitro and vivo. examine whether there 

in |MED-in vitro MED in vivo Would exist any effective 
No. Compounds (mg/kg) | (mg/kg) と 

I, - x al component of the given 

27 | Nitromin | 0.05 | 1 substances and also 

24 Nitrogen Mustard | 0.005 | 0.05 what amount of those 

243 N-bis(-chloroethyl)-alanine| 0.5 | 0.05 


remained. In another 
191 | T.E.T. | 0.3 0.05 ri 
— words, a bioassay me- 





thod for the screening test of cancer chemotherapy using the Yoshida ascites 
sarcoma is presented. 

Method. Each cc of the ascites of Yoshida sarcoma containing 100-150 milions 
of the tumor cells is mixed with each cc of Nitromin solution diluted by steps. 
Allowing to stand in an incubator (37°C) for 30’, each 2cc of the specimen is 
inoculated into the peritoneal cavity of a healthy rat. Examining the cytological 
effects on the tumor cells which were taken by puncturing at 24, 48, 72 and 96 
hours after inoculation, the minimum dose which gave the N-M effects on the 
tumor cells was considered as the minimum effective dose (M.E.D.). The same 
technique was applied for other compounds. 

In cases where the initial number of the tumor cells used was decreased to 
about 10 milions, the number of the tumor cells could not be found sufficiently 
in the ascites to detect the cytological effects in the subsequent examination. 

Results and consideration: The minimum effective dose of Nitromin was 0.17/cc 
when it was tested in vitro as above described. Since 1cc of the Yoshida ascites 
Sarcoma is about 2grams in average, this dose was converted into 0.05 mg/kg. 
Table 1 gives the results in M.E.D. in vitro of Nitromin and several nitrogen 
mustard derivatives comparing with the data when those were administrated in 
vivo. In cases of Nitromin and nitrogen mustard, M.E.D. in vivo was 10-20 
times larger than that in vitro. This could be understood as the most parts of 
the substance would have been consumed without affecting the tumor cells when 
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it was given directly into the body of the tumor-bearing animals. It is reasonable 
that the M.E.D. in vitro is less than the M.E.D. in vivo. In cases of alanine 
nitrogen mustard and T.E.M., however, the M.E.D. in vitro was larger than 
that in vivo. This might be based on the facts that the alanine-nitrogen mustard 
could be combined with another components in the ascites besides the tumor 
cells, and longer time had been necessary for T.E.M. to affect the tumor cells as 
described in our previous report.* 

Based on these results, we are able to determine the existence of nitrogen 
mustard derivatives in the circulating blood not only qualitatively but also 
quantitatively. 

On the other hand, the determination of the M. E. D. in vitro could be considered 
as an accurate correlation for the chemotherapeutic evaluation of the given 
substances. 

Summary : By incubating the mixture of Yoshida sarcoma ascites with the 
nitrogen mustard derivatives in vitro, and then inoculating into the peritoneal 
cavity of the rats, the minimum effective dose (M.E.D.) was determined through 
the cytological examinations of the N-M effects which were observed on the 
Yoshida sarcoma cells. 

This method is probably useful not only for the determination of the nitrogen 
mustard derivatives but also for a foundamental approach to the chemotherapeutic 
evaluation of the substances in a cancer Screening. 

Addendum: Each cc of the Yoshida sarcoma ascites was mixed with with 1cc 
of the blood of rats, and then was added with 1cc of Nitromin solution (dissolved 
in physiological saline). According to this method, the M.E.D. in vitro of 
Nitromin was 0.5 7/cc i.e. 0.25 mg/kg. 

In case when Nitromin was given to a patient with cancer, the amount of 
Nitromin remaining in the circulating blood could be recognized through this 
technique, i.e., lec of the blood from the patient is mixed with 1cc of the 
Yoshida sarcoma ascites, incubate (37°C) for 30’, and then 2cc of the specimen 
is inoculated into the peritoneal cavity of a healthy rat. Detecting the cytological 
effects which appeard on the tumor cells, the existence of the effective substance 
can be confirmed. According to the dilution of the given blood by steps, the 
remaining amount of the Nitromin is also accurate by determinable. 


* Ishidate et al: Gann Vol. 46, 469, 1955. 
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72. Azaserine お よび Azaserine と 6-Mercaptopurine 
AOA AM Ic RET BBI OWT 
山口 寿 , 倉 堀 知弘 , SPS, 楠本 五郎 , 田淵 幸博 , HR Z RAS. 
池田 悦郎 , 福井 繁 三郎 (大 阪 大 学 微生物 病 研究 所 附属 病院 内 科 ) 
On the Effect of Azaserine and Azaserine with 6-Mercaptopurine 
on the Yoshida Sarcoma 


HISASHI YAMAGUCHI, TOMOHIRO KURAHORI, GORO KUSUMOTO, 
NARAJI TERASHITA, YUKIHIRO TABUCHI, GEN ICHIHARA, 
YOSHIFUSA TOKITA, ETSURO IKEDA, SHIGESABURO FUKUI 


HERAT RO BA AMCs LST PAIGE ECC RSE ON TU AD, 
今回 われ われ は Azaserine お よび 6 Mercaptopurine ZA CHAAMICs LET VBS 
みた 。 

われ われ の 得 た る Azaserine は DL 体 で 融点 は 150°C~153°C を 示し た 。 使用 に 当り 生 
理 的 食 増水 に て これ を 溶解 し た 。 沙 液 は pH 5.0 を 示し , この pH 値 に て は 25°C, HH 


に て その 50% が 分 解す る こと が 示さ れ た , 故に 実験 に 当り 可 肥 的 速 か に 使用 し た 。 6-Mer- 


レゴ 
Srq 


captopurine も 生理 的 食塩 水 に て これ を 懸 濁 液 と し て 使用 し た 。 Azaserine の 毒性 検討 に 当 


va 
り LD。 測定 方 法 と し て 薬剤 の 腹腔 内 注入 後 24 時 間 以 内 死亡 数 より 測定 し , Behrens-Kärber 
の 公式 より 算出 し た 。 


ラッ テ に 対し LDso=450 mg/kg: マウ ス に 対し 410 mg/kg を 得 た 。 6-Mercaptopurine 
の 毒性 に 関し て は 内 外 諾 家 の 報 告 に 基き 検討 し , ラ ッ テ に 対し 治療 連続 投与 量 と し て 75 mg/kg, 
毎 48 時 間 と し た 。 実験 動物 と し て 各 群 20-24 匹 の 体重 100 g 土 10 g の 市 販 雑 系 ラッ テ を 使 
用 し , 吉田 肉腫 接種 後 第 3 日 に 腹腔 内 に 肉腫 細胞 を 確認 せる も の を 実験 に 供し た 。 MRE LT 
生理 的 食塩 水 腹 腔 内 注射 群 を 用 いた 。 
SE Azaserine の 200 mg/kg を 接種 後 第 4 日 の ラッ テ 腹 腔 内 1 回 注射 せる 場合 で 表 
の [LAJ に 平均 生存 百分率 に て 生命 延長 効果 を 示す 。 予期 せる 効果 が 認め られ ず 対 有 照 と 同様 の 経 
過 を と り 死に 至る 。 肉 騨 細胞 像 に お いて は 有 泉 核分裂 数 の 減少 が ある と 考え られ る が (Mitotic 
Index=1.5~2.2(%)), 対 有 照 に 比 し て 核 破壊 , 原形 質 破 壊 像 増加 は 認め られ な か っ た 。 

KR] : Azaserine 1 回 100 mg/kg を 前 回 同様 腹腔 内 に 接種 後 第 3 日 , 第 5 日, 第 7 日 

の 計 3 回 注射 せる 場合 で 表 の (BI に 平均 生存 百分率 で 延命 効果 を 示す 。 す な わ ち 対照 に 比 し 
4 日 一 5 日 の 生命 延長 を 認め た に 過ぎ な い 。 肉眼 的 解剖 所 見 で は 腹水 量 お よび 性 買 に 特別 な 変 
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38 21 24 
Ka]: Azaserine と 6-Mercapto- 4601, |. の 生存 百分率 表 
突 仔 AKE よび 
purine を 併用 せる 場合 。 両者 の 薬剤 使用 量 Mitotic Index (M.I.) 


か が 少量 で 効果 が 大 で あり , し か も 耐性 を 作り 難い 等 論 ぜ られ て いる と ころ より 併用 効果 を 吉田 
肉 種 に つき 実験 し た 。 吉 田 肉 幅 接 種 後 第 8 日 より 6-Mercaptopurine 75 mg/kg, 毎 48 時 間 : 
Azaserine を 100mg/kg 第 4 日 より 毎 48 時 間 に 腹腔 内 注射 を 行っ た 生命 延長 効果 は 表 の 
CC) に 示す 。 

Azaserine HK 100 mg/kg 3 回 投写 せる 場合 と 大 差 な き 結果 を 得 た 。 す な わ ち 生 谷 延長 効 
果 は 5 日 一 6 日 で あり 予期 せる 程 の 効果 を 得 な か っ た 。 肉 有 眼 的 解剖 所 見 は 一 般 に 腹水 量 が 少な 
く 対 照 に 比 し ある い は Azaserine 財 独 使用 群 に 比 し て 粘 調 で あ っ た 。 一 方 臓器 に 対す る 肉腫 
の 浸潤 は Azaserine 単独 使用 群 より 強く 対照 と 同様 に 観察 せら れ た 。 有 泉 核 分 像 肉 風 細胞 数 
は 実験 』 の 場合 と 同様 で あっ た (Mitotic Index=1.0~1.6), AERO ZIELE LA LE 
験 と 同様 で あっ た が 原形 質 に 空 胞 形成 の 起 れ る も の が 多数 に 出現 し た 

以上 の 実験 より 直ちに 結論 は 得 ら れ な い が ,。 Fic Azaserine の 効果 は 核 形 成 低 分 子 物質 の 
核酸 合成 機転 抑制 お よび アミ ノ 酸 の 体内 合成 機転 の 抑制 と い ぅ 結果 が 得 ら れん て いる が 吉田 肉 風 
に 対し て は 中 等 度 の 効果 を 示す に 止 っ た 

6-Mercaptopurine が 細胞 の プリ ン 体 利 用 抑制 等 の 効果 を 持つ と Ht oh tT SH, 
Azaserine と の 併用 効果 に お いて は 吉田 肉 往 に つい て は ほとん ど 暴 物 反応 と 考え られ る 程度 
の 効果 を 示す に 過ぎ ず Azaserine 財 独 使用 の 場合 と 大 差 を 認め な か っ た 。 薬剤 の 使用 方 法 お 
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量 を 変え て 行 を ば より 以上 の 効果 を 得る と も 考え られ る が , 現在 まで に 得 た る 成績 を 報告 
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73. FERRE (ce RET H ILS MOSE I) アミ ン に つい て 
小坂 WR 造 (静岡 楽 科大 学生 化学 ) 


The Effect of Various Compounds upon the Growth of 
Transplanted Cancer 
JUNZO KOSAKA 


悪性 腫瘍 の 発育 を 抑制 する と 認め られ て いる 化合 物 Uracil, Nitrogen mustard, Trime- 
386 ‘GANN, Vol. 47, 1956) 

















thylene-iminotriazin 等 は いずれ も アミ ン 化 合 物 で ある こと は 注目 に 価 す る 。 そこ で 余 が 制 
冶 力 に つい て 未だ 試験 報告 され て いな い ア ミン 化合 物 T, 上 , 昌 , 人 お よび の 制 癌 力 を 第 一 報 り 


I CH,),N-CH,-CHO Trimethyl-ethylalammoniumchloride 
1 


> YA 


I CH, NC >. ea u 
- me mm m i 
Cl \CH,-CH, 
OH 
CH,-CH & ' 
CH.),N ß Oxyethylamino-acetaldehyde-lactone-dimethylammonium- 
q 3 Cl CH.-CH chloride 
= 2 
/OH 
CH,-CH 
VW HN ルレ ß Oxyethylamino-acetaldehyde-lactone-A&4 
HCl \CH,-CH, 
Y CH,),N-CH=CH, Trimethylvinylammoniumchloride 
| CH,N(CH,-CH;Cl), Nitrogen mustard 


の 方 法 で 試験 し て Nitrogen mustard と 比較 し た 。 す な わ ち , 体重 10 g 内 外 の 多数 の マウ ス 
の 背部 度 下 に 導 研 系 乳 病 を 移植 し 。 これ を ほぼ ば 同数 の 二 群 に 分 け て , その 一 辞 に 移植 の 翌日 か 
DES-HERZENHL, (HORA EL Lic, 移植 14 日 後に 両 群 の マウ ス に 発育 し た 冶 
腫 を 摘出 し て , その 重量 を 測っ て , これ か ら 

anr- 対照 群 平均 癌 重量 一 注射 群 平均 癌 重量 x100 


対照 群 平均 多 重 量 
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を 算出 し て 表 の 結果 を 得 た 。 

ARM 

| Trimethylethylal-ammoniumchloride L.D.=150 mg/kg 

表 に 示す よう に , HERHEOTEREIT, 対照 群 12.7g, 注射 群 12.4g で 注射 に よる 体 
重 の 減少 は ほとん ど 認 め ら れ な い 。 痛 抑制 率 は +21% で , 実験 誤差 (8 %) OFS LB 
えて いる の で 弱い 制 癌 力 を 認め た 。 

I & Oxyethylamino-acetaldehyde-monoacetal-lactone-dimethyl- 

ammoniumchloride? L.D. =400 mg/kg 

両 群 の 平均 体重 に ほとん と ど 差 異 を 認め られ な い 。 靖 抑制 率 は 十 3122, RER UT 12% 
で , Nitrogen mustard の 閣 抑 制 率 より 弱い が , か な り の 制 癌 力 を 有する も の と 考え られ る 。 

I 2 Oxyethylamino-acetaldehyde-lactone-dimethylammoniumchloride” 


L.D.=400 mg/kg 
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I と 同様 の 実験 結果 を 得 た 。 徒 っ て acetaldehyde を acetal に 変化 し て も 市 癌 力 に 影響 を 
お よ ぼ さ な い 。 

IV 8 Oxyethylamino-acetaldehyde-lactone HR? 

ER 十 3 2 を 示し た が , 実験 誤差 の 範囲 内 の 数 値 で , 制 癌 力 を 認め られ な い 。 従っ て 邊 
DN に 結合 する methyl 基 を 水素 で 置換 すれ ば , 市 癌 力 を 失 5 と 考え られ る 。 

V Trimethylvinylammoniumchloride L.D.=65 mg/kg 

呈 群 の 平均 体重 に ほとん ど 差 異 を 認め な い 。 KR +45%, MEER +16% で 

Nitrogen mustard と 同等 の 抑制 力 を 示し た が , 阻 正 力 は 後者 より 強い 。 

VI Nitrogen mustard L.D. =3 mg/kg 

BRD +46% で か な り 強 い 抑 制 力 を 示し た が , その 毒性 に よっ て 注射 群 の 平均 体重 は 
対照 群 よ り 17% も 減少 し て いる 。 従っ て Nitrogen mustard の 示し た 抑制 率 に は , BH 
に 対 し て 直接 作用 し た 抑制 作用 の 外 に , 宿主 で ある マウ ス の 発育 を 阻害 し た た め に 起 っ た 抑制 


作用 と が 重 積 し て いる も の と 考え られ る 。 









































夫 験 結 Re 
E: — Br | 対 Re Re 
ft ’K ie | 3 ¥ | # | Hi] マ | B ie, F 
Mr r | St ウ | hl | = | 49 | 抑 RA ウ Ha 均 | 均 
A 液 ; ep eo 5 bs m.) = 
a OS ee eee TE EI 
HE 量 | 数 | 数 | 率 | 量 | 生 | 率 | 率 | 数 | OR | 量 | 重 
物 ‚mg ce) (ec) | (回 ) | CPE) | 〈%) | Cg) | CB) | (%) | Ce) | CH) | (%) | (8) | (8) 
1 | 12 | 01| 7 | 40 | 75 rl24|+m|+9| 31 | 93|1.60| 127 
I 20 0.1) 12* 116 | 73 | 0.98|12.7 +39 | +12 | 84 | 831.60 | 13.1 
1 2 0.15| 7 | 32 | 78 10.891125) +31) + 32 | 87|11.29 | 12.3 
N | 40 0.3| 6 | 50 | 81 |0.883|15.4| 十 8| 十 1| 46 | 82 | 0.86 | 14.8 
1! 2.0 | 0.1| 12*| 83 | 76 |0.63|17.4 | +45|+416| 65 | 91|1.14| 15.2 
W 0.15| 0.1| 4 | 235] 92 |0.45|11.1|+46| 十 8| 30**| 100 | 0.83 | 13.4 
* 移植 翌日 か ら 毎日 一 回 注射 *# 陽性 選別 飼育 の ( 七 回 ) マウ 使用 
Hm: LI N お よび の 移植 韻 に 対す る 影響 を 試験 し て Nitrogen mustard の そ 
れ と 比較 し た 結果 以外 の amine it, いずれ も 移 西高 の 発育 を 抑制 し , その 発生 を か な り 阻 
止 する こと を 認め た 。 し か し V 以 外 の も の は Nitrogen mustard の 抑制 力 よ り も 弱い が , V 


は Nitrogen mustard と 同等 の 抑制 力 を 示し , 阻止 力 の 点 に お いて は Nitrogen mustard X 
り 優れ て いた 。 以上 の 結果 か ら ア ミン 化合 物 の N に 結合 する 原子 。 も し く は 原子 団 の 差異 に 
よっ て 制 六 力 に 強弱 を 示し | -H<~CH,<-CH,-CH,OH<-CH,-CHO + -CH-CH<Ore 
<-CH=CH。 の 順 で , RV RNA LE, HEREIN ES) 
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1) 小坂 順造 : 岡山 医学 会 雑誌 65 : 3 号 (1953) 2) 横尾 A: 東京 工業 大 学 々 報 13:13 (1948) 
3) 横尾 KR: KER 4) 小坂 順造 : 癌 44 : 283 (1953) 





74. 塩化 リチウム の 吉田 肉腫 に 対す る 作用 に つい て 


= MEGS (岡山 大 学 医学 部 病理 ) 


Inhibitory Effect of Lithium Chloride on the Growth of Yoshida Sarcoma 


KENJI SO 
HIEIFTAC EI a ER BLY - Me PUSSY FT FSVEIBUREA EL CHON 
TU RP ( に 塩化 リ チ ウ ム は Va FA 2 > に 発生 せしめ 得る ば か DE Cie 。 ERM Nodes AVA, こ 週 


期 的 変動 を 与え , 生物 学 上 特異 作用 を 有する も の と し て 注目 され て いる 。 わ れ わ れ は 多く の 点 
細胞 に 類似 する 病 細 胞 に 対し て , これ が お よ ぼ す 影 響 を 検討 する た め , EPHHALA 
いて 実験 的 研究 を 行っ た 。 
実験 動物 と し て 体重 60 乃 玉 120g の 健常 な 雑 系 ラッ テ を 使用 し た 。 FHAMORMICSR 
っ て は 移植 後 4ー7 日 の 腫瘍 腹水 を 特殊 毛細 管 ど ピペット で 採取 し , 稀 和 す る こと な くそ の まま 
の 状態 で 0.05cc 宛 実験 動物 の 腹腔 内 に 注射 し た 。 塩化 リチウム CLIC) は 0.6~1.0% 水溶 
液 と し て 使用 し た 。 


Cl) ラッ テ 21 匹 を 7 Le A・B・C の 3 群 に 分 っ た 。A 群 に は 移植 後 24 時 間 目 に LiC1 


#3 物 の 体重 10 g に つき 2.7~3.6 mg 宛 腹 腔 内 に 注射 し , その 後 2 日 お き に 同 量 も し く 





3 半量 を 同 方 法 で また は 2 回 追加 投与 し た 。B 群 に は 体重 10g に つき 2.5~6.0 mg 宛 経口 的 
に 投写 し , A 群 と 同じ く 1 また は 2 回 追加 投写 し た 。 C 群 に は 生理 的 食塩 水 の み を 与え 対 
と し た 。 全 例 移植 陽性 で か つ 全 例 死亡 し た 。 割 換 上 対照 動物 に お いて は 腫瘍 腹水 が 充満 し , 腹 


腔 内 が 高度 広汎 に 腫瘍 化し て いる に 反し , LiC1 投与 群 に あり て は AL 妊 と も に 腹水 の 貯 
溜 少く 。 大 網 ・ 持 丸 ・ 膝 ・ 腸 聞 膜 等 に お ける 駐 瘍 の 浸潤 増殖 が 軽度 で , 対照 と の 聞 に 著 差 を 認 


め る も の 多く , 中 に は 肉眼 的 に 腫瘍 の 増殖 を 認め 難い も の さえ ある 。 病理 組織 学 的 に は LiC1 
投与 群 に あり て は 腫瘍 細胞 は 各 臓 器 に お いて 比較 的 に 浸潤 の 度合 が 軽く 。 し か も 変性 ・ 壊 死に 
陥る る の が 就く な い , し か し 動物 の 生存 日 数 は 平均 A FH 8.3 日 (8・8・8・8・7・9・10 日 : 動物 番 


号 順 。 以下 同様 ) BH 8.4 日 (9・7・10・8・8・9・8), C 群 7.6 日 (8・7・8・6・8・8・8) で 各 和 群 の 間 
に ほとん ど 差 が な い 。 な お 腫瘍 の 増殖 を 認め 難い 動物 は LIC] の 中 毒 に 基 い て 死亡 し た も の と 
ff SHSD » 諸 臓器 に お け DIRE HE BAe A TE 化 は は LA EHE 近い 。 た だ し 塁 丸 に お いて 精 


’mnér 2° = ss N e 
NED RERZRL, 巨 細 胞 が 出現 し て いる も の が ある こと は 注目 され る 
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Cl) 4B OME 19 匹 を A 10RD), BAM), C 6H) の 3 群 に 分 ち , A 
Fazit LiCl] を 体重 10g に つき 1.9~4.3 mg 宛 腹 腔 内 に 注射 し , 2 日 後に 同 量 も し く は 半量 

を 同 方 法 で 追加 投写 し た 。 た だ し 追加 投与 し な か っ た も の が 3 例 あ る 。B 群 に は 体重 10g に 
つき 3.6 mg 宛 経口 的 に 投与 し , A 群 と 同じ く 2 日 後に 追加 投 与 し た 。 C 群 に は 生理 的 食塩 
水 の み を 与え 対照 と し た 。 全 例 移植 陽 価 で か つ 全 例 死 亡 し た 。 割 和 検 上 LiC1 投与 群 に あり て は 
対照 に 比 し 腫瘍 腹水 は 貯溜 が 少 い か また は 全く 認め ず , 腹腔 内 諸 臓器 に お ける 腫瘍 の 浸潤 増殖 
は 比較 的 軽度 の も の 多く , WML ORCA te BSLV ARMS SD, 病理 組織 学 的 に は 変性 ・ 壊 


= 


Be Mis SZ EL- Fe 
BEB Ae A Z VB 


eng Av. た だ し 動物 の 生存 日 数 は 平均 A 群 8.2 日 (7・8・8・7・7・8・ 
9・11・9・8 日 ), B 群 9.0 日 (8・10・9 HB), C 群 7.7 日 (7・7・7・8・9・8 日 ) で 各 和 群 の 間 に 著 差 が 
な い 。 

CD 腹水 所 見 : 腹水 中 の 肉 風 細 胞 に 対す る LiCl の 作用 は 移植 後 4 日 目 の テ ラッテ に LiCl 
25 mg を 腹腔 内 に 注射 し て 時 間 的 経過 を 追っ た 細胞 学 的 所 見 に よれ ば , 注射 後 1 時 間 半 肉腫 細 
胸 は すでに 変性 像 を 呈す る も の が 多く な り , 大 小 不同 ・ 不 整形 と な り 巨 細胞 を 混 じ , 細胞 質 に 
冠 泡 も し く は 水泡 が 現われ る 他 , 細胞 境界 が 不明 瞭 と な っ て 細胞 質 は 融解 し た り , BERL CK 
粒状 と な る も の が 誰 く な い 。 茨 性 細胞 の 遊走 は 未だ 著しく な い 。 2 時 間 後 に は 細胞 質 の 変化 は 
さら に 進行 する 上 に 核 の 濃縮 ・ 破 壊 ・ 融 解 等 が 認め られ る 。 5 時間 後に は 以上 の 変化 が さら に 
入 行 し て 変性 細胞 は 裸 材 ま た は それ に 近い 状態 で 消失 する 。 茨 性 細胞 は 著しく 増加 し て 変性 細 
乃 を と りか ころ 好 中 球 な ら び に 大 喰 細胞 の 活躍 が 注目 され る 。 9 時 間 後 に は 健全 な 細 乃 が 比較 

が 散在 し て いる 。 こ の 状態 は 24 時 間 後 も 持続 し 
完全 に 復旧 する に は 40-50 時 間 を 要する も の の 刀 


ER 
こり 


Ri 











く で ある 。 分 裂 期 細 胞 障 得 は (WEILL IZLALM—-CH), HCL ON SREKOR 
Mo HCL ERENTO BEN FA OLMEN SD. CREMA WAS 


Hig CHO ACB fe BEAR EOWA, OPERA EER L TROBALTY 


以上 の 如く 塩化 リチウム は 吉田 腫瘍 の 増殖 に 対し 腹水 所 見 な ら び に 病理 解剖 学 的 所 見 上 原形 
果 を 示し た 。 た だ し 幸 性 が 強い た め 今 回 の 実験 で は 動物 の 延命 
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EL し て か な In oan ay FM 


RIL め ら れ な か > っ た 。 
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75. CET KERNE (A 
Hydroxybenzylidene-, Phenoxazone-, Quinone- 誘導 体 む よび 
諸 他 物質 の 吉田 肉腫 に 対す る 影響 性 に つい て の 検索 
越 村 三 郎 , 村 沢 健介 , LA 稔 , 阪東 芳雄 , 平田 良三 , 太田 孝 哉 , 石川 正幸 
(金沢 大 学 結核 研究 所 ・ 金 沢 大 学 医学 部 薬理 ) 


Experimental Anticancer Studies Part IV. 

On the Influence of Hydroxybenzylidene-, Phenoxazone- and Quinone- 
Derivatives, and Various Compounds on Yoshida Sarcoma in Rat 
SABURO KOSHIMULA, KENSUKE MURASAWA, MINORU UEDA, 
YOSHIO BANDO, RYOZO HIRATA, TAKANARI OTA, 
MASAYUKI ISHIKAWA 


さき に 報告 し た 2.2-Dihydroxyazobenzene 系 属 物質 を 中 心 と する 制 更に 関す る 実験 的 研 
% (Pharmaceutical Bulletin, Vol. 4, No. 1, 60, 1956; Jap. J. Exp. Med., Vol. 25, 93, 
1955.) の 一 環 と し て , Hydroxybenzylidene 系 物質 6, Phenoxazone 系 物質 5, Quinone 
#11, お よび Maleic acid hydrazide “ 24, 計 46 の 物質 に つい て 吉田 肉腫 を 対照 と 


7. 





する Screening test を 行っ た が , 第 1 表 提 示 う に すべ て 陰性 成績 に 終っ た 
な お 第 1 表 に お いて 今回 試験 され た 46 物質 は いずれ も 挑 種 瘍 性 が 認め られ な い に 対 し , 


Azo-36 お よび Nitromin が 有効 性 で ある と いう 5 所 見 は , この 種実 験 で 陽性 成績 を 与 5 る 物 
質 か が 如何 に 少 い か を 示す と と も に Azo-36 ある い は Nitromin の 特 暴 的 存在 を 示す も の と し 
て 注 目 に 値する と ころ で あろ うか 。 


Table 1. NN of PR Test for the Inhibition of Yoshida. Sarcoma in Rat 








z | | Dose Yoshida sarcoma 
No. Substance | mg/rat | inhibitory effect 
| | , | 


1) か PS dexieatives : 





17 | 2-(2’-Hydroxy-benzylideneamino) — | 15 | 
43 2-Furfurylideneamino-4-chlorophenol | tie トド > 
53 | 2-(2’-Hydroxy-5’-bromo-benzy lidene-amino)-4, 6-dinitrophenol | 15 ia 3 
54 | 2-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dichloro-benzylideneamino)-4, 6-dibromo- | 

| phenol | 15 ーー 
55 | 2-(2’-Hydroxy-5’-bromo-benzylidene-amino)-6-methylphenol | 15 | ーー 
56 | 2-(2? EEE -bromo- vn dene-amino)-4-carboxy FREE | 15 | — 
2) Phenoxazone derivatives: 
2 3-(N, N-Diethylglycylamino) phenoxazone-(2) 20 — 
し: 3-Amino-7, 8-benzophenazine* 10 = 
14 Sodium 3-aminephenoxazone-2-methanesulfonate 20 — 
22 3-8-N, N-Diethylamino-propiony lamino)-phenoxazone-(2) 15 — 


28 5-(4-Methylphenylamino)-9-di-n-propylaminobenzo-(a)- 
phenoxazonium chloride 
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| 

Dose | Yoshida sarcoma 
| 
N 





























No. | Substance mg/rat |inhibitory effect 
3) Quinone derivatives: 
3 | 2, 6-Dibromo-p-quinonechloroimide | 2 ーー 
5 | Sodium 2, 6-dichlorophenol-indophenolate 5 ーーー 
6 | p-Quinone-dichlorodiimide 2 ーーー 
23 | N-Methyl-2, 3-dihydro-2-bromo-3-hydroxyindole-5, 6-quinone* 20 ーー 
42 | 5-Amino-2-hydroxy-p-quinoneimide 15 — 
43 | 2, 5-Dihydroxy-p-quinone 15 ーー 
63 | 2, 4-Dinitroso-resorcinol 10 ーー デー 
64 | 3, 6-Dinitro-2, 5-dihydroxy-p-quinone 10 ーー 
69 2-(2’-Hydroxyanilino)-l, 4-naphthoquinone* 15 ーー 
81 | Sodium ß-naphthoquinone-4-sulfonate 15 — 
92 | p-Quinone monoguanidide 10 | — 
4) Nucleic acid and related compounds: 
4 | Streptolysin S (I-N-F-fraction) 5 | — 
18 | Sodium yeast ribonucleate “Merck” 20 | ーー 
19 | Silver-ribonucleic acid complex 10 | ーーー 
5) Miscellaneous : 

24 2, 4, 6-Tribromophenol 15 — 
26 p-Sulfamoylbenzyl-pyridinium-3-carbamide chloride 20 — 
2 | 2’, #-Dinitrophenyl-pyridinium-3-carbamide chloride 20 — 
46 | 8-Hydroxy-7-iodoquinoline-5-sulfonic acid 15 ーー 
49 | 2-Hydroxy-3, 5-dibromophenylurethane 15 ーー- 
57 | Citric acid trihydrazide | 15 ーー 
58 | Malic acid dihydrazide | 15 | ーー 
61 Trichloroethylidene-bis-o-aminobenzoic acid | 10 | ーーー 
62 | Potassium xanthogenate | 10 — 
67 | 3, 3’-Diamino-4, 4’-dihydroxydiphenylsulfone 15 ーーー 
68 | 2, 4-Dihydroxy-3, 5-dibromobenzoic acid 15 —- 
70 | 2-Ethylbenzothiazole ethiodide 8 ーー 
71 | Quinaldine ethiodide 8 BE 
73 | O-Nitrophenol-3-D-galactoside 15 ーー 
82 | Sodium diethyl-dithiocarbaminate 15 ーーー 
85 2-@’-Hydroxyphenylsulfamino) thiazole 10 stig 
86 | 3, 5-Diaminobenzoic acid 15 — 
94 | p-Nitrobenzoyl-L-glutamic acid 20 - 
97 | Di-isobutylazo-dinitrile* 5 ーー 
101 | Maleic acid hydrazide (M H-30) 20 ーーー 
103 | 4-Methyl-7-hydroxycoumarin 20 ーー 
36 | 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-hexylresorcinol 10 | + 

| CAZO-36) 

1 | Nitromin 3 sh 





Notes: * The substance was used in the from of suspension in 0.1% gum traganth solution. 
+ indicates that the substance proved to be inhibitory, as judged by the retardation 
of the tumor growth, and degenerative finding of tumor cells in ascites. 
— indicates ineffectiveness. 
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76. 制 癌 に 関す る 実験 的 研究 (第 2 報 ) 
吉田 肉 衝 ならび に エー ルリ ッ ヒ 腹水 癌 に 及ぼ す 6-(2-Hydroxy- 
3, ら 5-dihalophenylazo)-4-hexylresorcinol お よび その 


関連 物質 の 影響 に つい て 
(金沢 大 学 結核 研究 所 ・ 金 沢 大 学 医学 部 楽 理 ) 


Experimental Anticancer Studies Part II. 

On the Anti-tumor Effect of 6-(2’-Hydroxy-3’,5’-dihalophenylazo)- 
4-hexylresorcinol and Related Compounds on Yoshida Sarcoma 
and Ehrlich Ascites Carcinoma in Vivo 
SABURO KOSHIMURA, KENSUKE MURASAWA, EIICHI NAKAGAWA, 
MINORU UEDA, YOSHIO BANDO, RYOZO HIRATA 


2, 2’-Dihydroxyazobenzene お よび その Tetrabromo- # fA HMIC BEE 
素 Streptolysin S 増産 現象 すなわち 「 核 酸 効 果 | の 発現 を 強く 抑圧 する 物質 で ある と いう 伊 
藤 等 の 実証 か ら , これ ら 物 質 は 少く と も Ribo- 核酸 の 利用 乃至 は その 代謝 系 に 影響 する 性 能 

を 有する も の で あろ うと 推 想 され た 。 そ こ で 著者 等 は 一 転 し て この 種 系 統 の アゾ 誘導 体 を 指向 
する 市 癌 に 関す る 実験 的 研究 に 着手 し た の で ある が , 今回 は 新た に 合成 され た 物質 を 含む 計 35 
の Hydroxyazo- 化合 物 に つい て , これ ら の 吉田 肉 往 な ら び に エー ルリ ッ ヒ 腹水 痛 に お よ ぼ す 
影響 を 比較 検索 し た 結果 に つい て 報告 する 。 制 冶 物 質 探索 実験 の 方 式 に 関し て は 周知 の よ 5 
多数 の 報告 が か あり 年 ら な お 帰 一 する と ころ が な いと いう 現状 で ある 。 そ こ で 著者 等 は 取 敢 ず ま 
すず 吉田 肉 性 を 対象 と する Screening test* に よっ て 有効 と 認め られ た 物質 を 抜 取 し 。 次 で こ 


ri 


DOMAÄLZONTE- NY » CRABS YY AICS Survival test を 行う 方 針 を と る こと と 


Ze: まず 第 1 表 は 吉田 肉腫 を 対象 と する Screening test に お ける 物質 の 投与 量 , 
な ら び に 抑制 効果 の 有無 を 一 括 提 示し た も の で ある が , この 間 の 成績 に つい て さら に 附 説 すれ 
ば 次 の よ う で ある 。 す な わ ち 供 試 の Thymol お よび Naphthol 系 アゾ 誘導 体 に あ っ て は , 

その Na 塩 は 水 に 難 溶性 の も の が 多く 従っ て 実験 成績 の 判断 に 考慮 を 要する と ころ が あっ た が , 
いずれ の 物質 を 投与 し た 場合 で も 細胞 像 に は 何等 有意 の 変化 を も 認め られ な か っ た 。 こ れ に 反 


Ps test ( ih ・ WM の 方 法 に 準拠 し た 。 し か し て 各 被 検 物 質 に つい て その 投与 後に 起 る 
腹水 腫瘍 細胞 数 の 減少 お fe VHRRESICHRAFARDOFHLRN ZART BFL, それ ら の 成績 を 
比較 対照 し て 効果 の 有無 判定 に 漁 し た 。 
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Table 1 
Summarized Data of Screening Test for Yoshida Sarcoma Inhibitory 
Agents in the Series of 2,2’-Dihydroxyazobenzene 


Yoshida sarcoma bearing rat, weighing about 90 gm, 
received a single intraperitoneal injection of an 
adequate dose of substance to be tested. The peri- 
toneal fluid of the animal was then examined micro- 
scopically at intervals of 1, 3, 6, 12, 24 and 48 hours. Smears were stained with Giemsa 





solution in usual way. 
The substances, with exception of some sparingly soluble compounds, were used in the 


form of sodium salt solution in saline. 





| Dose | Yoshida sarcoma 


No. | Substance mg/rat トー effect 





1) Azo-phenol derivatives: 





























10 | 2, 2?-Dihydroxyazobenzene 15 | - 
11 | 2, 2?-Dihydroxy-3, 3’, 5, 5’-tetrabromoazobenzene 10 | + 
1: | 2, 2’, 3-Trihydroxyazobenzene 15 ー 
15 | 4, #-Dihydroxyazobenzene 15 | ー 
2 4, 4’-Dihydroxy-3, 3’, 5, 5’-tetrabromoazobenzene 15 | ー 
2) Azo-resorcinol derivatives: 
12 4, 6-Bis-(2’-hydroxy-3’, 5’-dibromopheinyl-azo)-resorcinol | 5 > 
3 4, 6-Bis-(2’-hydroxy-3’, 5’-dibromopheny l-azo-5-methyl- | 15 | + 
resorcinol | 
33 4, 6-Bis-(2’-hydroxy-4’, 6’-dibromo-3’-sulfophenylazo)-5- | 20 | ー 
methylresorcinol | | 
36 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromopheny 1lazo)-4-hexylresorcinol 1 10 | + 
39 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-2-(4’-sulfophenyl- 10 | ー 
azo)-4-hexylresorcinol | | 
44 6-(2’-Hydroxy-4’, 6°-dibromo-3’-sulfo-phenylazo)-4-hexyl- | 10 | ー 
resorcinol | | 
50 6-(2’-Hydroxy-3’, 5-’dichloropheny lazo)-4-hexylresorcinol | 15 | + 
51 6-(2’-Hydroxy-5’-carboxyphenylazo)-4-hexylresorcinoi 15 ans 
52 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dinitrophenylazo)-4-hexylresorcinol* | 15 + 
65 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-ethylresorcinol | 15 | + 
72 6-(2’-Hydroxy-5’-bromophenylazo)-4-hexylresorcinol | 15 | + 
74 6-(2’-Hydroxy-5’-methylphenylazo)-4-hexylresorcinol | 15 | = 
87 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-octylresorcinol | 10 | + 
91 2,2’, 4,4°-Tetrahydroxy-5-methyl-5’-hexylazobenzene | 20 | + 
96 6-(3’, 5’°-Dibromo-2’-carboxy phenylazo)-4-hexylresorcinol | 15. | = 
98 6-(2?-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-carboxyethyl- | 15 ー 
resorcinol | | 
3) Azo-phloroglucinol derivatives: 
2’-hydroxy-3’, 5-dibromophenylazo)-phloroglucinol 15 > 
”-hydroxy-4’, 6’-dibromo-3’-sulfopheny1lazo)-phloro- | 20 | ー 
glucino1 | 
4) Azo-thymol derivatives: 
ば 35 2, 4-Bis-(2’-hydroxy-4’, 6-dibromo-3’-sulfophenylazo)-thymol | 10 + 
38 2-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-chlorothymol* | 15 | ー 
40 2, | 15 | urn 


4-Bis-(2’-hydroxy-3’, 5’-dibromopheny!azo)-thymol* 


394 








AV 
























































2 | Dose Yoshida sarcoma 
No. | Substance mg/rat | inhibitory effect 
5) Azo-naphthol derivatives: 
20 | 1-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dichlorophenylazo)-2-naphthol* | 15 _ 
21 1-(2’-Hydroxy-3’, 5#-dibromophenylazo)-2-naphthol* | 20 - 
27 | 1-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-2-naphthol-3, 6-disul- 15 ー 
fonic acid 
37 1-(2’-Hydroxy-4’, 6°-dibromo-3’-sulfophenylazo)-2-naphthol 30 ー 
41 2-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)-4-bromo-1-naphthol* 15 _ 
6) Other related compound: 
ーー Bis-(2-hydroxy-3, 5-dibromophenylazo)-L-tyrosine | 15 | ーー 
9 Bis-(2-hydroxy-3,5-dibromophenylazo)-Na-benzoyl-L-histidine 16 + 
16 | Bis-(p-arsonophenylazo)-tyrosine 10 ー 
17 | 4 6-Dibromo-2-aminophenol azo-albumin 30 ー 
7) Miscellaneous : 
キ 1 Nitromin 3 ーー 
76 Urethane 30 ー 
77 Colchicine 0.01 ーー 
Control Alkaline salt solution 1.5ml _ 


Notes: + indicates that the substance proved to be inhibitory, as judged by the re- 


tardation of the tumor growth; and degenerative finding of tumor cells in 


ascites. 
— indicates ineffectiveness. 


solution. 


* The substance was used in the form of suspension in 0.1% gum traganth 


し Resorcinol お よび Phloroglucinol 系 アゾ 誘導 体 に お いて は 有効 性 と 判断 せら れる 物質 


が 多く , Bert Hexylresorcinol 誘導 体 で ある 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)- 


4-hexylresorcinol (Azo-36) な ら び に 6-(2’-Hydroxy-3’,5’-dichlorophenylazo)-4- 


hexylresorcinol [Azo-50〕 の 両 物質 は 腫瘍 細 乃 に 対す る 


/OH HO、 Br 


HO 一 Inn - く > 


破壊 性 に お いて 特に 優 吉 す る も の が あっ た 。 すなわち Azo = 
ノ 。 
RE TEN 1 B 
-36 10mg を 吉田 肉腫 移植 ラッ テ の 腹腔 内 に 投与 し た 場 CH,(CH。)・CH。 P 


6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromo- 


A mAh & jth y= ye ルト En gy 1 と iz ie 
細胞 数 は 急激 に 減少 し , BFR 8 RA TITTEN phenylazo)-4-hexylresorcinol 
の 腫瘍 細胞 が ほとん ど 存 在 し な く な り , し か も この 状態 は FAZO-36) 


48 時 間 後 まで 持続 し た 。 し か し Table 2 
Toxicity of 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’-dibromophenylazo)- 
ティ デュ 大 
て それ ぞ れ 3mg, 5mg DREI 4-hexylresorcinol [AZO-36] and 6-(2’-Hydroxy-3’, 5’- 
投与 の 実験 で は 用 量 に 並行 し た , dichlorophenylazo)-4-hexylresorcinol [AZO-50] for 
mice. 


Tkp5-EHWOERZTELT Sieger 
が ら も 12-24 HAL YD MKT 





| AZO-36 | AZO-50 
(mg/kg) | (mg/kg) 











BLO ean, 48 時 間 後 LD,, | 


Maximum tolerated dose 


40 | 45 
30 | 40 








に 完全 に 投与 前 の 状態 に 復帰 する 0  " っ は 
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と いう 結果 で あっ た (第 1 図 参 照 )。 他 方 細胞 像 
の 所 見 で は 静止 核 細胞 は 細胞 質 の 膨 化 ・ 融 解 , 
核 の 融解 ・ 濃 縮 等 の 著 明 な 変化 を 示し , Fa 


Figure 1 
Tumor Cell Count of Yoshida Sarcoma 
Rat Ascites after Intraperitoneal Injection 
of AZO-36 











MIL REKO RIE + HAORLE LE. wie = 
ーー ルリ ァ CHEM 7 RABE Litt Azo- 57007 | 
36 を も っ て の 市 癌 実験 で は , 移植 24 時 間 後 ょ E 200.00 Br 
り 行 っ た Azo-36 1 回 0.3~0.5 mg 宛 を も っ て = 15000 la か AR 
FAHREN SICA MELOB こ ogg| fh i . 
が 見 られ た 。 因 に 第 2 図 a4) お よび b) は Azo- Rn an eas 
36 と Nitromin の 比較 実験 成績 で ある 5 ie ae Pe 10mg.ip 
Azo-36 な ら び に Azo-50 の マウ ス に 対す る 5 rs Sank ie bien ” 


毒性 に つい て は 第 2 表 の 如く で ある 


Figure 2 
Comparative Experiment on Anti-tumor Effect of Nitromin and AZO-36 on Ehrlich 
Ascites Carcinoma in Mice 


Experiment (a) Experiment (b) 
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Duration of experiment (in days) 


107 tumor cells was inoculated to each mouse 
intraperitoneally. 24 hours after inoculation, the 
animals were treated as follows: 

Group A (15 mice): A dose of 0.5m.g/0.5ml of nitro- 
min was given intraperitoneally six times on 
every other day. 

Group B (15 mice): A dose of 0.5mg/0.5 ml of AZO- 
36 was given intraperitoneally six times on every 
other day. 

Control group (15 mice): 0.5ml of saline solution 
was given intraperitoneally. 


以上 は 吉田 肉腫 な ら び に エ 
現在 まで の 成績 で ある が , し か ら ば 
50) の 作用 機転 如何 。 こ の こと に 関し て は 


Duration of experiment(in days) 
1.2x107 tumor cells was inoculated to each 
mouse intraperitoneally. 24 hours after inocula- 
tion, the animals were treated as follows: 

Group A(10mice): A dose of 0.3mg/0.5ml of nitro- 
min was given intraperitoneally on 10 succes- 
sive days. 

Group B(10 mice): A dose of 0.3mg/0.5ml of AZO- 
36 was givenintraperitoneally on 10 successive 
days. 

Control group (10 mice): 
was given intraperitoneally. 


0.5ml of saline solution 


ー ル リッ ヒ 腹 水 六 を 対象 と し て 行っ た Screening test に お ける 
車場 FH RT. お い CHE EC Hh っ た Azo-36 ( お よび Azo- 


Nitromin, Colchicin 等 の よう な た 分裂 毒 と し て 解 





し 得 な た いも の が あっ て , 目下 考査 中 で あ 
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tion 








(本 研究 を 遂行 する に 当り 特に 御 便宜 を 与え られ RATEN EV TI RN AHBR, また 実験 に 際 し 
御 教導 を 賜 わ っ た 東京 大 学 石 館 守 三 教授 , 並び に 薬理 研究 会 研究 所 桜井 鉄夫 博士 , 佐藤 博 博 士 に 対し 吾 心 
+ ょ り 謝 意 を 表し ます 。) 


77. Triethylene-thiophosphoramide に よる 治験 例 
山口 寿 , 寺下 枢 治 , 田淵 幸博 , 池田 悦郎 , 福井 繁 三郎 (大 阪 大 学 微生物 病 研 守 所 内 科 ) 
Triethylene-thiophosphoramide in the Treatment of the Osteosarcoma 
and Lymphomatosis 
HISASHI YAMAGUCHI, NARAJI TERASHITA, YUKIHIRO TABUCHI, 
ETSURO IKEDA, SHIGESABURO FUKUI 
われ われ は 2,4,6-Triethylenethiophosphoramide (TSPA) を 骨肉 腫 2 A, KERNE 1 
例 に 使用 し 次 の 如き 結果 を 得 た の で 報告 する 。 
第 1 例 左 腸 骨 部 骨肉 腫 38 +48 
発病 昭和 30 年 2 AS, 抽 指 頭 大 の 腫瘍 を 左 腸 骨 部 に 設 め 腰痛 を 訴え た 。 昭和 30 年 9 月 1 
BO AGRIC COMMA Lie) (組織 診断 は 骨肉 腫 ) 局所 痛 激 し きた め , RAR: 
$ に 不良 で あっ た 。 人 入院 時 の 胸部 駐 線 像 に は 転移 を 認め ず 局 所 に ュ バ ルト 60 に よる 放射 線 療 
法 を 行い 10 月 3 日 まで に 1800 7 に 至っ た 。 腫瘍 お よび 自覚 症状 に 変化 は な か っ た 。10 月 17 
ょ り 5 日 間 Sarkomycin 1 日 1000 mg, 計 5000 mg 静 注 が 依然 腫瘍 その 他 に 変化 は 
られ な か っ た 。 10 月 8 日 の 胸部 線 像 で 両 肺 門 部 お よび 左下 肺 部 に 各々 一個 宛 直径 約 2 cm 
の 円 形 転 移 像 を 認め た 。 次 に 10 月 27 日 より TSPA 150 mg を 1 日 量 と し カプ セル に 包み 経 


wm m 


投写 を 行っ た が 副作用 と し て 喘 吐 , FAR LURRMEREZTDOT 2022 精液 に 溶解 し て 


静 注 に より 計 1500 mg に 至っ た が 左 腸 骨 腫 瘍 お よび 転移 に も 変化 が 見 られ な か っ た 。 血液 像 
は 赤 白 血球 の 減少 お よび 血色 素 の 低下 を 認め た が 軽度 で あっ た 。 

第 2 例 光 巴 腺腫 症 2 FK 

昭和 30 年 7 月 頃 よ り 左 鎖骨 上 部 に 腫瘍 を 生じ 同時 に 明 声 を 訴え た 。 昭 和 30 年 11 月 10 日 
入院 , 左 鎖骨 上 部 に 抽 指 頭 大 の 腫瘍 2 つ , 右 鎖骨 上 部 に や や 小 な る も の お よび 右 尿 忠 部 に 同様 
の 大 き さ の も の 3 個 を 認め 胸部 X 線 像 は 異常 た く 胃 部 X 線 検査 で 胃 体 部 附近 に , か つ 胃 の 外 
部 に 競 卵 大 の 腫瘍 を 認め た 。 左 下肢 に 中 等 度 の 浮 性 を 認め た が 左 慰 中 部 に は 光 巴 腺 を 触れ ず , 
右 下 肢 に は 浮 了 睡 な く 左右 豚 下 部 に ゃ も 光 巴 腺 を 触れ な か っ た 。 組 織 検査 ( 左 鎖骨 上 部 腫瘍 ) に て 
HEMEL DH, 11 月 15 日 より TSPA 体重 kg 当り Img 経口 的 に 8 日 間 服 用 せしめ 
166 mg に 至っ た が 時 々 軽度 の 胃痛 を 訴え た 以外 に は 路 吐 , 下痢 等 は な か っ た 。 し か し 服用 前 
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後 の 赤 血球 数 は 405 万 より 370 万 へ , 白血球 数 は 7600 より 3500 へ 各々 減少 を 示し た 。 1 
月 24 日 より 静 注 投与 に 切り 換え 休 重 kg 当り 0.2mg を 16% 世 應 精 に 浴 か し て 静 注 し 12 8 
5 日 まで に 49.8 mg HELA, 赤血球 数 344 万 , 白血球 数 1300 と 減少 を 示し た の で 輸 箇 
を 毎日 100 cc, 計 12 行い , 赤血球 数 417 万 , 百 血 球 数 3700 と や や 信 復 し た 。 そ の 結果 左 
商 骨 上 部 の 駐 瘍 は ほとん ど 消 失 し , 他 の 光 巴 腺 星 も 著しく 縮小 を 示し た 。 な お , 肝 機 能 栓 
Su 11 月 16 日 , 12 月 6 日 , 128168, 12 月 23 日 と 行っ た が 大 し た 障 宴 uc 
は 終始 促進 を 示し て いた 。 軸 者 は 12 月 28 日 希望 に より 退院 し た 。 

第 3 例 PRAM 15 才 女 

患者 は 昭和 30 年 6 ABHID FEAR LAUTER ÜBER R %, 7 月 10 日 頃 か ら 神 経 
痛 様 深 痛 と な り 歩 行 障 旨 を 訴え た 。 7 月 20 HEREIN O& 7 月 29 日 当 院外 科 に て # 
織 検 査 の 結果 骨肉 腫 と 診断 され , 8 月 1 日 外科 入院 コバ ルト 60 に よる 放射 線 治療 を 約 13007 
受け た が 自覚 的 , 他 覚 的 症状 の 変化 を 認め ず 9 月 17 日 退院 し た 。 11 月 5 日 頃 よ OBORB 
ROAD HA LBOSREARA Mel, Aba RRS CAB) IC 14X14 cm 0% 
性 硬 の 腫瘍 を 触れ , BRRMICRE 8cm, He 3cm ONPOMBrAnk, 1 A198 
胸部 X 線 写真 に て 左 症 門 部 に 直径 約 4cm の 転移 像 を 認め た 。 11 月 15 日 より TSPA 2B 
口 的 に 体重 kg 当り Img 投与 し 172.5 mg Tr, 下痢 を 訴え を た の で 中 止 し 2060 L908 
注 投写 に て 1 日 7mg 隔 日 お き に 計 49mg 与え た と ころ 12 月 21 日 の 胸部 X MBC THE 
移 像 は 消失 し , ARRBIBVhchok, LALEBHDHEBSOKREAIULLA ET, E 


適当 に 行っ た の で 血球 数 に 変化 は ほとん ど 見 られ 


痛 だ け は 著しく 減少 し た この 場合 は 輸血 ? 


ご ド BT BRSE WETHI エモ 日 ユラ テー ュ っ £5, 
95 FT BEE D lag ゎぁ 現われ な か っ 7 こっ 


替 察 : われ われ は 肖 肉 姓 2 例 , 光 巴 腺腫 症 1 例 に お いて TSPA OR Fe oka PAE 
の 1 例 に お いて は 変化 な たく 他 の 1 例 に お いて 転移 腫瘍 の 消失 を 認め 自覚 症 の 軽減 を 見 た 。 汐 選 
腺 風 症 に お いて は 主 な る 狂 瘍 の 消失 お よび 縮小 が 見 られ た 。 副 作用 と し て は 経 日 投与 の 場合 に 


を 見 る が , 静 注 投与 に 切り 換え る と その 副作用 は 消失 し た 。 し 





+ 忠 吐 下痢 等 消化 管 粘膜 の 5 
か し 血球 数 の 減少 を 見 た の で 輸血 の 必要 を 認め た 。 肝 機能 に は 著しい 障 旨 は 見 られ ず , 結語 と 


て 静 注 投写 に より 或 る 程度 の 効果 を 認め 得 た の で 上 臨 宋 的 に 応用 する 価値 は 有する も の と 認め 
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78. Triethylene-thiophosphoramide (TSPA) 
に 関す る 実験 的 研究 
山口 寿 , PB, 倉 堀 知弘 , AM, 池田 悦郎 (大 阪 大 学 微生物 病 研究 所 内 科 ) 


Experimental Study of the Effect of TSPA on the Animal 
Malignant Tumors 
HISASHI YAMAGUCH, NARAJI TERASHITA, TOMOHIRO KURAHORI, 
YUKIHIRO TABUCHI, ETSURO IKEDA 
ナイ トロ ゼン ・ マ スタ ー ド と 近似 の 作用 機 朗 に より 実験 的 腫瘍 , こ と に マウ ス の Carcinoma 


1025, Ridgway Osteogenic sarcoma., Gardner lymphosarcoma, ラッ テ の Fexner- 


Jobling carcinoma, Jensen sarcoma 等 に 著しい 抑制 効果 を 示す と いわ れる TSPA に 関 


LT, これ が 動物 に お よ ぼ す 毒 作 と 吉田 肉 駐 に 対す る 抑 抽 効 果 に つい て 実験 を 行っ た 


HME: 15-208, 雄性 マウ ス の 腹腔 内 一 回 投 写 に ょ る 一 適 間 HC S CH 
I 2 
の LD。。 は 23 mg/kg で あり , 100-130 8 雑 系 ラッ テ の 同じ く は 2 ポー ザー 
用 除 内 投与 に よる 一 回 一 週間 の LDz。 は 11mg/kg で あっ た Ä 
H,C—CH, 


0~60 mg/kg の 投与 動物 は 注射 後 2> り は な は だ 

3 mg/kg 投 子 動物 は 注射 後 2 日 より は な は だ し い 下 N, N’, N’’-Triethylenethio- 
痢 と 鼻 部 出血 を 伴っ て 体重 の 約 20% 減少 を 示し て 等 し く 一 週間 phosphoramide (TSPA) 
内 に 死亡 し た 。 分 割 連続 投与 5 回 に よる 32 週間 の LD。。 の 一 回 量 は 5.7 mg/kg で , EA 
量 と し て は 28.5 mg/kg で 一 - 回 大 量 投 与 時 より 上 回 っ て いる こと が 認め られ た 。 組織 学 的 に は 


iO SERIE OTR, FRO ORS AIO PAS LU FD Bee, EC RRC DEE 


EDS BkChok, RARITY UT 0.5 mg/kg OFA BRARFIC ES 


+E AN 


肝 機 能 お よび 腎 機能 は 60 日 間 30 回 投与 の 場合 に お いて 


RE BA 部 の NEE: 
RAT, 末 栓 血液 像 
も 軽度 の フェ フー ル ・ ズ ルフ ォ フ タレ イン 排 浴 時 間 の 遅延 , お よび ウレ タン 麻酔 時 吾 動 脈 圧 の 


tr 


110-125 mmHg へ の 上 昇 を みた 以外 認 む 程 の 検査 成績 を 得 な か っ た 。 コ ンプ ゴー ロー ト 法 に よ 


ZEN FEED 40~60% で 正常 関 に あっ た 。 他 方 10 回 , 15 回 , 20 Fl, 25 回 , 30 回 TSPA 


E 射 終了 後 の 組織 像 は 15 回 注射 終了 時 で は 腸 臓 の ヘ へ モ ヂ デ デ リ ン の 出現 を みた 以外 肝臓 , 腎臓 
ie HRI FS » FICA LAO ABBRS BOY 


に は 所 見 な く , 25 回 終了 時 ょ 

外 肝臓 に は 所 見 を 認め な か っ た 。 
薬剤 量 お よび 投与 の 時 期 , 回 数 を 変え て 平均 9.2 日 の 腹水 型 吉田 肉腫 動物 の 延 
命 効果 に つい て 実験 を 行っ た 結果 は 表 の 如く で , 1.5 mg/kg 2 回 腹腔 内 投写 に お いて 最長 平均 
15 日 まで て 延命 し 得る こと を 認め た 。 有効 量 以上 で は 薬剤 量 , 回 数 に よる 影響 は 認め 得 な か っ 
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た 。 iets, Polyvinyl- TSPS 腹腔 内 注入 (0.2 cc/100 g) に よる 延命 効果 (PVP. 併 用 ) 

















pyrrolidon (PVP) 平均 3 例 aed reba) PVP PVP PVP PVP PVP | 
1 15 15 
分 子 量 5. 12700 の 6% 次 TSPA) (TSPAI | 
Sa PVP PVP PVP PVP PVP | 
疲 す な わ ち Periston N ae | 
DEED ORB, 細 mo PIE Pır re vr eve ] 
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胞 組 織 洗 光 の 効果 を 期待 
LT, PVP 単独 投与 お 
よび TSPA と の 併用 に 

る 延 付 実験 を 試み た が 
AHA & Bw Mic dm 
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移植 2 4 5 67 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 


HR CAEAD HAL, KHRACH ork. 細胞 所 見 に 平行 し て 有 未 分 


20 8 


投与 12 時 間 に お いて 注射 前 の 275% より 0.9% へ と 減少 し 72 時 間 に お いて は ほとん ど 分 





IF Eile 








ERBE Kor, E*KAMMIEGRT*ILBARDAROML LOD LENT 24 時 
より 著 明 に 減少 し 48 時 間 に は 50.2%, 72 Elcız 20.6% へ と 瀬 次 低下 し これ に 代 っ て 単 
球 リ ン パ 球 等 洪 出 細胞 の 増加 を みた 。 
DNA: TSPA 投与 後 経 日 的 に 腹水 お よび 面 癒 内 の DNA を Schneider 法 に より 定量 
LZ i vr A. Pe / ze St 
to 移植 第 3 日 に 各々 1.5 mg/kg, 3.0 mg/kg 投 = oe TSPA ICL S DNA 舘 の 
与 群 に お ける 6 日 , 8 日 に お ける 腹水 単位 容積 内 変動 (4 例 平均 値 ) 
IS 
の DNA (p) 値 は 対照 に 比 し て 著 明 な 減少 を 示し っ 
て いる こと が 確認 され た が , これ を 細胞 値 に 換 連 53.5 の 
る こと が 確認 さ # これ を 細胞 値 に 換算 gy M| sa) | 31-5 | 
すれ ば 増減 種々 で 一 定 の 傾向 を 認め る こと は で き 1.5mgikg | 9.0 | 14s | 57.0 
(第 三 日 投 与 ) | (642.5) HE 
Fam In a 2, HE Boke he fy u / 
な か っ た 。 Peulgen 染 色 に お ける 顕微 鏡 的 所 見 も „3.0 mg/kg _ 5.3 13.0 | 51.5 
B= HRS) | (598.3) | 











一 致し た 結果 で あっ た 。 大 網膜 部 腫瘍 内 の DNA 
*7 fa 
値 も 腹水 DNA 値 と 同様 6 日 目 に お いて 僅 微 な ・DNA (P) /0.1 cc 
> = N <( ) (2RRRA 
が ら 低 値 を 示し て いる こと が 認め られ た 、 2 BEEMADNA (F)/100 mg 


以上 Triethylene-thiophosphoramide DERKEAHELT, 
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79. ~“YeVs Dir Kot 
田中 邦 喜 , 梶原 OH BERN ANKRZD, 荒木 豊 成 , 渡辺 順 明 , 
川島 実 , 須川 利男 , 三野 安 , 杉野 幸夫 , 安藤 康雄 , SHR— 


Anti-cancer Effect of Azopyrimidines 


KUNIYOSHI TANAKA, KYO KAZIWARA, YOSHITOMO ARAMAKI, 
EINOSUKE OMURA, TOYONARI ARAKI, JUNMEI WATANABE, 
MINORU KAWASHIMA, TOSHIO SUGAWA, YASUSHI SANNO, 
YUKIO SUGINO, YASUO ANDO, KIN-ICHI IMAI 
(Research Laboratory, Takeda Pharmaceutical Industries, Ltd.) 


In expectation of their antagonistic activity in the biosynthesis of nucleic acid, 
the authors have so far synthesized about 100 pyrimidine derivatives. And as a 
means of investigating their biological activity the authors studied their growth- 
inhibitory activity against Lactobacillus casei (IF O 3069) and Tetrahymena geleii, 
as well as against chick embryo fibroblast in tissue culture, and at the same 
time observed their cytological and life-prolongation effects on Yoshida sarcoma 
and Ehrlich ascites carcinoma. As a result it was found that 2, 4, 6-triamino-5- 
nitrosopyrimidine (Py-24) has strong growth-inhibitory activity against L. casei 
on PT and PFA media of Hitchengs’ medium system, but that it does not inhibit 
the growth of T. geleii on Kidder’s medium and is inactive against Yoshida 
sarcoma and Ehrlich ascites carcinoma. The same investigation was conducted 
with 2, 4-diamino-6-hydroxy-5-phenylazopyrimidine (Py-40) and 2, 4, 6-triamino-5- 
phenylazopyrimidine (Py-41), which stand in close chemical relation with Py-24, 
and it was found that both compounds inhibit not only the growth of L. casei 
remarkably as anticipated but also that of T. geleii. (Table 1) 


Table 1 
Inhibitory Effects of Py-24, Py-40 and Py-41 on L. casei, T. geleii and 
Chick embryo fibroblast. 














| Effect on L. casei | Effect on | Effect on Fibroblast 
Compds. | | Sa 
| inPT | in PFA | T. geleii 200 | 20 | 2z/cc 
Py-24 | 0.87/cc | 4 7/cc | 500 r/cc | tt tt tit 
Py-40 | 20 | 20 | 100 | tt tt # 


Py-41 | 20 | 20 | 4 | ー | + ttt 





Next, experiments were carried out to as certain whether the inhibition of 
growth and multiplication by Py-40 and Py-41 is due to their inhibitory action 
against nucleic acid metabolism. 
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When 100 to 0.16 7/ml. of Py-40 or Py-41 were added by five times dilution! to 
each of the media of Hitchings’ medium system and complete inhibition of the 





growth of L. casei was taken as 100, the result was as shown in Table 


2. As 


ae 


is evident from the table the activity of both compounds was reversed by a large 
quantity of folic acid or by coexistence of adenine and thymine. 


Table 2 
Inhibition Percentage of Py-40 or Py-41 on the growth of L. casei 
(in Hitchings’ medium system) 



























































Py-40 ug | zz - zn 
| | © OT GE Ba DE Pe pee 
100 100 100 100 100 100 100 100 
20 100 100 100 100 100 100 100 
4 100 100 100 22 100 72 100 
0.8 100 44 56 0 42 0 7.8 
0.16 ET = Te | 0 0 0 0 
Py-41 er REDET 
ee ok, A RY ee ee 
4 / | 
100 | 100 100 100 100 100 100 100 
20 | 86 70 80 30 61 68 50 
4 a 43 58 0 50 21 28 
0.8 a 5 21 0 9 0 8 
0.16 | 0 0 0 0 0 0 0 
Fig. 1. Reversal by thymine or thymidine of the inhibition 
by Py-40 or Py-41 of the growth of S. faecalis 
(Turbidity readings at 650 mu: Coleman Spectrophotometer-Junior) 
Py-41 
Py-40 | 
0Dx10 ODx10"| 
| moadded ____._ 
200----Poadded ___ 200 - 
Thymine or 
1507 1507 thymidine 
Thymine 
100 + 1007 
20 Cc of 20 Y/cc of 
Py-40 added / other metabolites Py-41 added other metabolites 
50 rT l N | | 」 | 
‘wast ss 琶 * 「 2 3 2 
Y/tube Y/tube 
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On the other hand, Py-40 and Py-41 were found to inhibit also the growth of 
S. faecalis (A TCC 8043, IFO 3181) on Lukey’s medium containing 0.5 7/ml. of 
folic acid. So, S. faecalis was inoculated on the media containing various 
metabolites in varied concentrations of 10°, 10", 1, 10, 10° 7/ml. and the necessary 
amount (20 7/ml.) for complete inhibition of Py-40 or Py-41 and cultivated to observe 
the effect of the metabolites. As aresult it was found that the inhibitory activity 
of both compounds was not reversed by adenine, guanine, xanthine, uracil, 
cytosine, adenylic acid, guanylic acid, uridylic acid, cytidylic acid, p-aminobenzoic 
acid, folic acid, folinic acid, and vitamin By, but only by thymine or thymidine 
(Fig. 1). 

From the results mentioned above the authors presumed that the growth 
inhibition of L. casei and S. faecalis by Py-40 and Py-41 may be due to their 
interference with the nucleic acid biosynthesis in the microorganisms. 

At the annual meeting of the American Association for Cancer Research held 
in April of this year, E.J. Modest et al. reported on the growth-inhibitory 
activity of 5-phenylazopyrimidine compounds against S. faecalis, and according to 
the report the so-called Py-101 which was found by them to be the most active 
is the same compound with Py-40 of the authors. 

In view of the results mentioned before, the authors synthesized 18 pyrimidine 
derivatives having substituents different from those of Py-40 and Py-41 and 
studied the relationship between their structure and activity. The results are 
shown in Table 3. The results in the table were obtained by a single intraper- 
itoneal injection in the case of Yoshida sarcoma, and by successive seven 
injections with Ehrlich ascites carcinoma. 

About the compounds which were found active study is now under way on the 
route of their administration, administration in combination with other anti-cancer 
agents and their activity against other transplantable animal tumors. 


MO 議 
梶原 WM: 田中 の 報告 し た ined の 化合 物 に つい て の 細胞 効 Ra 肉腫 細胞 に つい て 検討 する と 24-48 
時 間 後 IT dh ら わ れる 核 破 5B EA が 中 , た igo” C い る 。 こ の 作用 x KARR AE SL (EF Ji 7A 52 D BY 連 性 が 
»A>EZTÜNNA 
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80. p-Phenylenediphosphoric acid tetraethyleneimid, 
p-Phenylenedithiophosphoric acid tetraethyleneimid お よび 
Ethyleneiminoacetyl serine SEARCHES IT OT 


ARIES, 高木 弘 (三共 FIK 高峰 研究 所 ) 
Effects of p-Phenylenediphosphoric Acid Tetraethyleneimid, 
Ethyleneiminoacetyl Serine and Their Analogs on Various 
Strains of Transplanted Mammary Cancers of Mice. 
MASAO UCHIDA, HIROMU TAKAGI 
著者 等 の 研究 所 で , 新しく 合成 され た 表記 の Ethyleneimino 基 を 有する 一 連 の 化合 物 に つ 
き Ehrlich 腹水 閣 腹 腔 内 注射 こよ る 拓 風 瘍 性 を 検 し た と ころ , p-Phenylenediphosphoric 
acid tetraethyleneimid に お いて 作用 を みとめ た 。 m-Phenylenediphosphoric acid 
tetraethyleneimid は 効果 みとめ られ ず p-Phenylenedithiophosphoric acid tetraethy- 
leneimid は 延命 を みとめ な か っ た 。 そ の 他 の serine 誘導 体 も 効果 を みとめ な か っ た 。 
p-Phenylenediphosphoric acid tetraethyleneimid は Ehrlich 腹水 癌 に お いて , 腹腔 
内 注射 で 著 明 な 腹水 貯溜 の 抑制 と 延命 を 示し た 。 BREAKS LOMB Mid AAT Al 
* も 著 明 な 効果 を みとめ た 。 ま た , ハツ カネ ズミ 了 乳癌 (C3H A, A 系 ), Ehrlich 腹水 冶 度 下 
腫瘍 型 に お いて , 腫瘍 の 増大 を 著 明 に 抑制 し た 。 
正常 細胞 に 対す る 作用 お よび 生化 学 的 検索 は 目下 実験 中 で ある 。 


A 


kat 


CH 
9 N<I_ 
O PL say 
| CH, 
Pe N be p-Phenylenediphosphoric acid tetraethyleneimid 
2 
| (0, O’-p-phenylene N, N’, N’”’, N’’’-tetraethylene- 
ペン CH, tetramidodiphosphate) 
we. 
CH, 
O 
I く CH, 
o NI 
CH, 
CH,—CH, 
N 
| CH, 
a FR du m-Phenylenediphosphoric acid tetraethyleneimid 
| 2 
| O O (O,O’-m-phenylene N, N’, N’’, N’’’-tetraethylene- 
AN |I CH, tetramidodiphosphate ) 
\/-0-P-NCI 
| CH, 
N 
AN 
CH,—CH, 
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1 C 
| H, 
O—P—NK< | 
| | CH, 
S p-Phenylenedithiophosphoric acid tetraethyleneimid 
N (0, O’-p-phenylene N,N’, N’, N’’’-tetraethylene- 
VW tetramidodithiophosphate) 
S 
| | CH, 
O—P—NK | 
| CH, 
N 
IN 
CH,—CH 
CH, 
| »N-CH,CO-O-CH,-CH-CO,H O-aziridinylacetyl-DL-serine 
CH | 
1 NH, 
HO-CH,-CH-CO,H 
| CH, 
NH -COCH,-N€ | N-aziridinylacetyl-DL-serine 
CH, 


CH 


| ">N-CH,C0O -CH,CH-CO,H 
CH, 


| ーー O-aziridinylacetyl-N-carbobenzoxy- 
NHCOOCH,— > DL-serine 
く I-CH,-CH-CO,CHH, 
ーー ! 
| „CH, 
NÖ | Ethyl DL--aziridinyl-g-phenylpropionate- 
CH, 
CH, 
| )N-CH,-CO,C,H, Ethyl aziridinylacetate 
CH, 


81. 人 体 悪 性 腫瘍 に 対す る 水銀 化物 の 抑制 効果 (III) 
化学 療法 前 後 の 組 織 学 的 比較 研究 
宮 治 清 一 , QRREX, 細田 寿 穂 , 向井 基 , BESH. 中 村谷 道 
(日 本 専売 公社 東京 病院 外科 ) 


The Inhibitory Effect of Mercury Compounds on Human Malignant 
Growth. (OD) A Histological Follow-up Study 
SEIICHI MIYAJI, SHIZUO SONEHARA, TOSHIO HOSODA, 
HAJIME MUKAI, MASAE SHINOMIYA, NAOMICHI NAKAMURA 


Y RALRRESARA HE (FAO BRAT Vs B KSA OD PTE IE DIC Ko TIERE DM a 2 
こと は すでに 報告 し た 。 手術 後 再発 や 残存 散在 冶 の 水銀 剤 療法 例 は 77 BIT, 腫瘍 の 縮小 また 
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は 消失 16/36, FER 22/32, 胸水 ・ 腹 水 減少 4/19, Bas 2/12, eek 5/11, Fk 
HAM 15/77, BRAK 43/43, CO He REO S oC, 2-5 年 生存 1836 で ある 。 

た また ま 水 銀 剤 療法 前 後 の 組織 像 を 比較 し えた 15 Alte 7 例 , 2-10 の 臨床 生 検 材料 を 
租 過 に 従っ て 切除 し た も の 10 例 で , Bye 5, 乳癌 4 BEL 子宮 冶 1,。 その 他 4 で 表 の 
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と で CHS. 
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自覚 的 た なら びに 他 覚 的 症状 改善 は 15 例 中 12 で 10 例 は 腫瘍 が 明らか に 縮小 (一 定期 間 消 
夫 し た も の 3 例 ) し た の で , その 病理 組織 学 的 変化 を 対比 し 特異 の 形態 的 影響 が 腫瘍 組織 に 
られ る か を 検索 し た 。 化 学 療法 期間 は 7 日 より 4 年 10 ヵ月 に 耳 っ て 区 々 で , 腫瘍 が 硬化 縮小 
し た も の と 戦 化 縮小 消失 し た も の が ある 。 ま た 閣 細 胞 の 形態 は 経過 の 途中 の 各種 因子 に よっ て 
変化 する こと が みみ られ る の で , 次 の 3 つの 因子 を 考慮 し た 

| 閣 細 肪 の ある 場所 に ょ る 差異 

I Kine (A) と 急進 増大 期 て B) DER 

I BREMER (A) と 早期 再発 CB) DER 

これ ら の 差異 が か ある こと か ら 靖 細胞 の 発育 は 人 体内 因 に ょ る 影 響 が ある も の と 思わ れる 。 ff 
場 が 縮小 し た 際 の 組織 像 は 自然 経過 の も の と 区 絢 さ れる も の と ,。 程度 の 差 が か み られ る に 過ぎ な 
いも の が ある の で , 便宜 上 次 の 変化 を 分 類 し て 腫瘍 縮小 また は 消失 と 対比 し た 

a. 閣 細 胞 分 裂 期 の 変化 (分 裂 異 常 像 ) : 

a, AHA ( 柴 色 体 散 乱 ・ 断 裂 ・ 凝 集 ・ 橋 や 環形 成 ) ミト ー ゼ の 多発 し て いる IIB リ 
ン パ 腺 に みろ られ , 症例 1, 13 に 確認 し た 。 特 に 巨大 癒 細胞 に み られ る の で 明瞭 に みる こと が で 


aye 
Nn 


a, 巨大 冶 細 胞 . 核 の 大 さ が 度 径 で 7 PART 3438 倍 の も の まで 多数 みみ られ , 核 の 直径 3~ 


倍 の も の 2 個 並 立 し て いる も の も ある 。 II B リン ポ 腺 に み ら れ 。 EA 1, 6, 8 10, 13 に 


=} >. 
POCO 7—C 


er Fy 


as, KAMIGA ORAZIGk. a に 伴っ て み ら れ , 症例 1, 8 10, 13, 14 に 認め た 。 

b. 滞 細 胞 壊死 段階 の 変化 : 

bi, 村 の 崩壊 と 瘍 細胞 壊死 . 核 有 崩壊 像 は 千 差 万 別 で 特異 の 変化 は 明らか で な い 。 米粒 大 か ら 
手 省 大 の リン ぷ 腺 被膜 内 の 癌 細胞 全壊 死 は 症例 1, 6, 10, 13, 14 に みた が , 被膜 外 に 閣 細 胞 
DBAFLTWOS. リンパ 腺 内 は 他 の 部 に 比べ て 冶 細 胞 壊 死 が 高度 で あっ た 。 

。 閣 細 胞 核 の 縮小 . 核 の 直径 が 1/4 に 縮小 し た も の も ある が , 皮下 組織 浸潤 韻 細 胞 に 高度 

で , 特に と 線 併用 部 が 著しい 。 症例 2。3, 4, 6, 13, 14 に み ら れ た 

bs, 閣 細 胞 質 の 縮小 また は 空 乃 化 . b。 に 伴 っ て 症例 2, 3, 4, 5, 6, 8, 13 に み ら れ , 水 
SEAS 7 日 の 症例 5 は 核 の 縮小 少な く 細 胞 質 縮 小 が 著しい 。 

c. 支持 組織 の 変化 (内 因 に よる 変化 ) : 

Ci, 病 細 胞 密 度 の 変化 . 症例 12 は リン ポ 腺 転移 が 1/4 に 縮小 便 化 し た が , COHWINZY Y 
ぶ 腺 の 浮 風 状 態 が なくなり 閣 細 胞 が 密集 し た 組織 像 に 変っ て いる 。 

cs, セン イ 細 胞 と 円 形 細 胞 浸 潤 . 韻 細 胞 の 縮小 に 伴っ て セン イ 細 胞 の 増加 し て いる こと が あ 
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2. EM 2, 3, 4, 6, 8 13, 14 に みろ られ た 。 
Cs, ERHERLHHEROER EA 14D 6 AABY v <P LI FREIEN ヵ 
月 後 の 孫 転移 再発 に は 著しい 差異 が ある 。 HPL MMO Cd 22%, 遅 発 性 再発 は 結 締 織 が 
増殖 し , その 間 に 3 種類 の 細胞 塊 が ある 。 最も 多い の は 索 状 また は 結節 状 , AEE CHE 
質 少な く , 核 は 不 規 則 で 核 質 に 富み 稀 に ミト ー ゼ が ある 。 次 は 腺 形態 を 示す も の で , 第 3 は 細 
RANA CRORE, BAS < 内 部 構造 か みみ ら れる が 核 小 体 な く , 核 の 形 は 円 形 紡 鍵 形 で 
ある 。 

水銀 剤 微量 長期 連用 に よる 緒 腫瘍 の 組織 像 は 種々 で ある が , 分 裂 異 常 像 や 高度 壊死 像 に は 
異常 が かみ られ る 。 こ の 組織 像 変化 を 上 述 の a, b, c に 分 類する と 繕 小 腫瘍 と 組織 像 変化 に 関連 
が み ら れ , さら に 溶 伏 冶 や 急進 癌 の 組織 像 差異 が 認め られ た 。 





82. Ehrlich マウ ス 腹 水腫 腸 に 及ぼす ce- ナ フタ リン 酢酸 の 影響 
AR 3. 多田 一 夫 , APRS (京都 府立 医科 大 学 病理 ) 


Effect of «-Naphthalene Acetic Acid upon the Ehrlich’s Ascites Tumor. 
HIROSHI HONNAMI, KAZUO TADA, AKIZO TANAKA 


植物 細胞 に 対す る ュ ル ヒ チ ン 或 い は マス ター ド 類 , 放射 性 物質 等 の 腫瘍 の 化学 療法 剤 の 影響 
は 古く か ら 研究 され て きた が , 同様 に 植物 体 に 作用 する 植物 ホル モン も , 腫瘍 の 発育 に 対し 抑 
制作 用 の ある こと か 寺 に 研究 され た 。 その 中 合成 植物 ホル モン で ある w- ナフタリン 酢酸 を 
Ehrlich マウ ス 腹 水腫 瘍 に 試み た と ころ , 次 の よう な 結果 を 得 た 

本 実験 に 用 いた Ehrlich 腹水 腫瘍 は , 本 教室 で 継 代 移植 を 続け て きた 過去 一 年 以上 の 結果 
を 見 る と, 平均 生存 日 数 19.5 日 , 生存 者 百分率 5022 は 19 日 で ある 。 w- ナ フタ リン 酢酸 は 
水浴 性 カリ ウム 塩 で , 植物 発芽 に 対す る 最低 有害 濃度 と 思わ れる 5000 僅 液 を 用 い , 一 部 に は 
1000 倍 液 を も 併せ 用 いた 。 薬剤 作用 の 判定 は 主として 細胞 数 計算 に よる 腹水 遊 見 細 胸 密度 の 
変動 を 時 間 的 経過 を 追っ て 観察 し , 同時 に 腹部 の 膨 妥 に 注意 し , FRE TIKBOBI(EX 4 HBL 
ko また 本 剤 注入 前 お よび 注入 後 時 間 的 経過 を 追っ て 塗 抹 標 本 を 作り , ギ ム ザ お よび へ マト キ 
シリ ン ・ エ オジ ン 人 染色. ピロ ニン ・ メ チル グリ ン 水 色 を 行い , 形態 異常 の 有無 を 観 察し その 分 
修 核 数 を 計算 し て その 百分率 変動 を 観 察し た 。 な お 生存 日 数 測定 の た め に は 別 の マウ ス を 用 い 
た 。 

Ehrlich 腹水 星 瘍 細胞 移植 後 9 HAO, 腹水 1 mm* 中 に 腫瘍 細胞 数 10 万 以上 を 含む マウ 
ス の 腹腔 内 に gw- ナ フタ リン 酢酸 (以下 (a-N) 5000 倍 液 0.2 cc (0.04 mg) を 注入 し た と こ 
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EEE LA ED 24 時 間 内 に , 多く は 1A 時 間 内 に 注入 前 値 の 502 以下 
(多く は 2~20%) に 低下 し た 。 この 場合 の 腹水 は 稀 薄 と な り ま た 採取 する に 困難 で あっ た 。 
稀 に は 24 時 間 後 減少 を 示さ ず な お 注入 前 より 増加 を 示す も の が あっ た 。24 時 間 後に は 多 
細胞 数 が 増加 し は 3 
ー24 日 ) に 死亡 し た 。 し か る に 一 部 は 24 時 間 後 に も 余り 増加 せ ず 減少 に 向い , 腹水 の 採取 も 
困難 で 腹部 膨 際 も 認め ず 前 者 より さら に 早期 に , HAR 3~10 日 (移植 後 12 一 19 日 ) に 著 明 
な 論 弱 を 来 し て 死亡 し た 。 24 時 間 後 に 増加 し た 例 で は さら に 増加 を 続け , 注入 前 の 2 倍 以上 
に 達し た 。 こ の 24 時 間 後 増加 に 向 5 2 つの 型 の 上 昇 率 を 細胞 数 百分率 平均 値 の 1/1000 を 指数 
と し た 了 数 図表 で 表せ ば ほぼ ば 平行 する 直線 と な る 。 反 之 対 照 例 で は 上 昇 線 と 下降 線 の 2 型 に 分 
た れる が , 注入 例 の 上 昇 度 は 対照 例 中 の 上 昇 線 の も の に 比 し て な お 強い 。 ま た 少数 例 で は 再 注 


射 を 試み た が , その 効果 は 初回 より 弱い か 無効 で あっ た 。 

体重 曲線 は すべ て の 型 に 共通 し て 次 第 に 減少 に 傾い た 。 こ れ は 恐らく 全身 衰弱 に よる も の と 
思わ れる 

塗 抹 儲 本 に お ける 分 裂 核 細 胞 百 分 率 に お よ ぼ す 変 動 は 細胞 数 変動 に 先行 する も る の の 如く , 1 
ー3 時 間 に 減 少 す る が , 早期 に 減少 する も の は 赤 復 早く 相対 的 増加 を 認め る 。 減少 の 遅れ る も 
の は 24 時 間 に は 元 の 値 に 復 す 。 細 胞 数 か 24 時 間 よ り 後 に 増加 に 向う も の は 24 時 間 に は 元 の 
値 よ り 高い が 次 第 に 減少 に 向い 死亡 する 。 細胞 数 の 増加 を 見 な いも の は 分 像 像 数 の 24 時 間 目 
の 増加 度 は 低く , 同じ く 減 少 に 向い 早期 に 死亡 する 。 始 め よ ょ り 数 が 増加 に 向う 型 で は 分 像 像 数 
に 著 明 な 変化 は 見 られ な い 。 再 注射 例 で は 二 回 目 の 注射 こ よる 分 裂 像 数 の 変動 は 初回 に 比 し 概 
め て 小さ い 。 

注入 後 大 型 細胞 は 30 分 ~ 1 時 間 後 膨大 し , 周辺 に 題 梓 が 増加 し 原形 質 は 好 酸 性 と な り , 細 
胞 休 は 不 整 と な り 細胞 境界 不明 の も の 多く 月 壊 像 ・ 核 影 が 多く 見 られ , 異常 分 裂 を 示す も の 多 
く 染色 体 の 粘着 ・ 衣 集 が 見 られ , また 楽 色 体 構造 の 月 壊せ る も の も 見 られ る 。 か か る 大 型 細 幼 

ょ 注入 前 より 数 を 減じ 次 第 に 小型 円 形 細胞 が 現われ る 。 こ れ は 核 は 均質 に 測 染 し 細胞 質 が 少く , 
Bmänzindd, 大 型 細 物 に 見 られ る よう な blister-formation は 見 られ ず 分 裂 像 は 少 
い が , 多く は 正常 分 裂 で ある 。 同 時 に 生体 内 細 移 と 思わ れる 小型 有 核 細胞 が 多数 出現 し 中 性 多 
形 核 白 血球 の 遊 出 が 著 明 で これ に 続き 大 型 光世 球 ・ 単 核 球 ・ 肥 用 細胞 等 が 出現 する 。 4 時 間 後 
に は 大 部 分 を 小型 細胞 が 占め , この 時 期 に すでに 分 裂 後期 像 の 出現 し て いる こと は コル ヒ チ ン 
の 作用 と は 異な る と ころ で ある 。 24 時 間 に は 異常 分 裂 像 は 少く 正常 分 裂 像 が 増加 し , PAR 
期 像 る 多い 。 か つ 再 び 大 型 の 細胞 が 増加 し 始め 時 日 と と も に その 比率 を 増す 。 し か し な が ら 数 
日 後に お いて も な お 小型 細胞 は 多く , 持続 的 細胞 数 増加 の 源 を な し て いる よう で ある 。 な た お 薬 
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剤 注入 前 に 大 型 細胞 こと に 膨大 せる 細胞 ・ 有 崩壊 像 の 多い 例 で 
か つ 細 胞 数 減少 が 速 か で 著 る し く , 体重 減少 も 著 明 で あり 細胞 数 震 復 の 兆 師 の な いも の 程 早期 








ょ 注入 後 の 細胞 数 減少 度 は 著 明 で 


に 死亡 する こ と ( Rs AHS 胞 破 壊 に よ DBE: 生 : の た め の . 全身 万 : 弱 1 a る も の と 考え られ る 。 
腫瘍 細胞 の 100 一 200 万 を 含む 0.1cc を 腹腔 内 に 注射 し た 後 の 2・3・4 


生存 日 数 の 測定 は , 
倍 0.2cc お よび 0.1 cc, 1000 倍 液 0.1 cc)。 


日 目 こ に それ ぞ れ 本 剤 を 腹腔 内 に 注入 し た 5000 倍 
この 場合 生存 日 数 より も 延長 を 認め 得 ず むし ろ 短 縮 
早期 死亡 例 を 認め いずれ の 例 も 体重 の 減少 が 著 明 で あっ た 。 


し , こと に それ ぞ れ 少数 例 に て 6 一 10 日 の 





FAY 3ER 


83. zn) » ERICRIET allyl 化合 物 の 影 疾 
遠藤 英夫 , 岡村 伸子 (東北 大 学 抗 酸 責 病 研究 所 ) 
Effects of Allyl-substituted Compounds on the Ehrlich Ascites Carcinoma. 


HIDEO ENDO, NOBUKO OKAMURA 


“FE 者 が 合成 し た allyl 化合 物 108 種 の 中 より 特に 水溶 性 の も の 14 種 を 選択 し , それ ら が 


dd 系 マウ ス の Ehrlich 閣 睡 訪 の 形成 に 影響 を 与え る か どう ぅ か 試験 し た 。 
ERIC CHR L, その 0.5cc が 細 


移植 7 7 日 目 の Ehrlich 抗 腹水 を 採 ML, 4 
この 0.5cc を 体重 約 20g の マウ ス の 背部 の 皮下 に 移植 す 
腹腔 内 に 注射 する 。 薬物 注射 14 





胞 数 約 200 万 を 含む よう に する 

る 。 移植 24 時 間 後 , 薬物 の 生食 液 0.4cc を , 連日 一 回 宛 。 

日 後 層 殺 し , BLL, その 大 さと 重量 と を 対照 に 比較 する 
Kai: 次 の 5 群 と し , 生食 液 0.4cc が 下記 の 割合 で 薬物 を 含有 する 如く 調製 する 。 

200 mg/kg, 100 mg/kg, 50 mg/kg, 25 mg/kg, 10 mg/kg 

使用 頭数 : 各 群 3 頭 づ つ 


供 試薬 物 : 次 の 14 種 で ある 。 


No. 64 NH-CH,-CH:CH, No. 66 I 
と CH,: CH-CH,-HN-€ >-NH-CH,-CH:CH, 
wy 

No. 70 No. 71 NH-CH,-CH: CH, 
/\N/S-NH-CH,-CH: CH, PEN 
DY a4 a le 

No. 74 NH-CH,-CH:CH, No. 75 sa 
A CH, : CH-CH,-HN-& >-CH,-CN 
\NZ 


No. 78 ノヽ No. 94 CH,:CH-CH,-NH-CS-NH, 


\n/NH-CH;,-CH :CH, 
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No. 95 CH,:CH-CH,-NH-COCH, No. 96 CH,:CH-CH,-NH-CS-NH-NH, 


No. 97 CH,:CH-CH,-NH-CS-NH-NH-CHO 


No. 98 N——NH No. 99 Mn 
| | | 
HC C:N-CH,-CH:CH, CH, ‘< C:N-CH,-CH:CH, 
re mie 
Beet PSS cn onc, 
NN ヘン 


試験 成績 : 腫 窟 の 発育 を 最も 著 明 に 阻止 し た 薬物 は No. 98 で ある 。 こ の 200 mg/kg で 
は 3 匹 全 部 が 薬物 注射 開始 の 翌日 死亡 し , 100 mg/kg Tit, それ ぞ れ 8 日 , 9 日 , 10 日 目 に 
死亡 し た が , この 100 mg/kg DIIETY RAZER TFA, いずれ も 肉眼 的 に は 腫瘍 の 形成 か 
全く 見 られ な か っ た 。 50 mg/kg で は 10 日 目 に 1 匹 死 亡 し た が , 他 の 生存 マウ ス と と も に 腫 
FADK SIND 1/44 以下 で ある 。 

次 いで No. 101 の 200mg/kg は 4 日, 5 日 , 11 日 目 に 死亡 し た が , 100 mg/kg Tis 
の 14 以下 で ある 。 No. 64 は 200 mg/kg で 著 明 た な 発育 阻 正 作 用 を 示し て いる 。 

その 他 No. 70, 94, 95, 7 に 僅少 の 効果 を 見 た 。 

な お No. 98 の 毒性 を 軽減 する た め CH, 基 で 置換 し た る No. 99 は 阻止 力 が 低下 し , 200 
mg/kg CXTFRD 1/3 程度 の を 見 る 。 

No. 96 は 猛毒 に て 200 mg/kg~25 mg/kg の マウ ス は 3 日 以内 に 全部 明 死 し た 。 

tum: Ehrlich 腹水 痛 細 胞 を dd 系 マウ ス の 背部 皮下 に 移植 し , 24 時 間 後に 水深 性 allyl 
化合 物 14 種 の 生食 溶液 を 腹腔 内 に 注射 し た か が, No. 98 Allylimido-thiobiazoline (32:3 


る が , 腫 瘍 の 発育 を 相当 強力 に 阻止 する 





84. 悪性 腫 聞 の 化学 療法 に 関す る 研究 CET HO) 
種々 な る 色素 の ラッ テ 骨 秋 細 胞 お よび エー ルリ ッ ヒ 
腹水 韻 細 胞 に 対す る 作用 の 比較 
大 里 俊吾 , AMERT. 織田 卿 一 , 森 一 , 337 
(福島 県 立 医 科大 学 大 里 内 科 , 中 央 研究 所 ) 


Study on the Chemotherapy of Malignant Tumors. (IX) 
The Comparision of Effects of Various Dyes on the Ehrlich Ascites 
Tumor Cells and Bone Marrow Cells of Rats. 
SHUNGO OSATO, FUKIKO SATO, KEIICH ODA, 
HAJIME MORI, SHUKUKO HONDA 


昨年 本 学会 に お いて , Ehrlich マウ ス 腹 水 癌 を 用 い , 水 お よび Alkohol 溶性 の 色素 160 種 
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に つい て 腫瘍 細胞 に 対す る 影響 を 観察 し た が , 今回 は 特に それ ら 色 素 の 中 強い 変化 を 来 し た と 
思わ れ た 色素 63 種 (Azo 系 10, Phenylmethan 系 21, Xanthen 系 7, Chinon お よび 
Keton * 2, 天然 色素 5) に つい て , ラッ テ 骨 髄 細 胞 に 対す る 影響 を 観察 し た 。 

実験 方 法 : 前 報 痛 45 巻 に 記述 し た の で 省略 する 

実験 成績 : 別表 の 如く 寒天 次 液 1cc 当り の 色素 含有 量 が 127/cc 以下 で 細胞 の 変性 を 示 
す も の か が BE, 60 7/cc 以下 の も の 19 種 , 120 7/cc 以下 の も の 11 種 , 120 7/cc 以上 の も 


18 種 で あっ た 。 す な わ ち Azo 系 , Phenylmethan 系 , Azin 系 , Oxazin 系 で は 低 濃 度 


Ss 


で 強い 変性 を 来 す も の 多く , Xanthen %, Chinon お よび Keton #, Akridin 3, 天然 色 
素 で は その 作用 は 微弱 で ある 。 変 性 過程 の 様式 は , 前 報 の 腫瘍 細胞 に お ける 如き 特に 型 の 如 
き 特長 ある も の は 見 られ な か っ た 。 大体 に お いて 。 編 若 型 で は 細胞 質 の 好 塩 基隆 退行 。 あ る い 
は 粗 空 用 を 見 , さら に 細胞 質 お よび 核 の 鞭 縮 , 次 で 高 測 度 で は , 細胞 質 お よび 核 と も に 融解 を 
来 す 。 成 就 型 に お いて も 細胞 質 の 崩壊 ある い は 鞭 縮 , 次 で 核 の 凌 縮 さら に 細胞 質 お よび 核 の 融 
解 を 来 す に 至る 。 特異 的 な 変化 を 生じ た も の に , Xanthen AD Bengalrosa ltr kind 
ORD Kh lL, 細胞 質 中 央 部 に 集積 する の が 見 られ Oxazin 系 の Capriblau TIER 
細胞 の 核 が 所 々 要 棒 状 の くびれ を 生じ , Azin 系 の Phenosafranin で は 輪状 核 が 分 葉 核 を 思 


わせ る 如き 所 見 を 呈 し た 。 な お Bordeux R, Lichtgrun, Bengalrosa に お いて は 締 若 型 に 
強い 変化 を 来 す が 成熟 型 で は 後 器 で あっ た 。 表 示し た 如く 腫瘍 細胞 で は 低 測度 で 作用 し, FEE 
細胞 で は 比較 的 影響 の 少 か っ た も の に , Oxazin AD Capriblau. Thiazin 系 の Giemsa 


original Azur I, Methylenblau medicinale. Akridin 系 の Akridin orange. 天然 色 
3D Haematein H, Haematein Ammon, Orcein H für elastische Fasern. & 7. H##& 

細胞 で は 低 濃度 で 変性 を 示し , 腫瘍 細胞 で は 影響 の 少 か っ た も の に Azo 系 の Trypanrot, 
Kongorot. Phenylmethan 系 の Wasserblau n. Unna. Xanthen 系 の Akridinrot 等 
で あっ た 。 閣 細 胞 お よび 骨 税 細 胞 の 両者 に 対し て 変化 を 来 し た 色素 を あげ れ ば , 12 7/cc 以下 
で は Azo 系 の Naphtazurin. Phenylmethan 系 の Aethylviolett, Gentianviolett, 
Malachitgrun, Methylgrun, Methylviolett. Oxazin 系 の Nilblausulfat. 607/cc 以下 
で は Phenylmethan 系 の Auramin, Korallin alkohollöslich, Brillantblau grünlich. 
Xanthen 系 の Bengalrosa. Azin 系 の Phenosafranin. 1207/cc 以下 で は , Xanthen 
An Phroxin 等 で ある 。 

実験 の 結果 お よび 考察 : 1) 前 回 の 腫瘍 細胞 に つい て の 実験 と 今回 の 実験 を 比較 し て , FB 
笠 細 胞 で は 腫瘍 細胞 に お ける が 如き 特長 ある 変性 様式 を 示さ な か っ た 。 2) As 
細胞 と に お いて 変性 を 与え た 色素 の 濃度 に か な り の 差 を 認め た も の に , Capriblau, Giemsa 
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1207/cc 以上 











Patent blau (1207/cc 


Licht grün (1207/cc 


BURCKHF SI» FA ICH FO UA 
BE (r/cc) (3=-1) yeah HE OF na 両者 に 作用 する 色素 
BER | 127/cc 以下 607/cc 以下 1207/cc 以下 
Azo 系 Trypanrot(1207/cc Vitalneurot Sere R (1207/cc 
LB) (1207/cc 以上 ) 
Kongorot (1207/cc Vitalneugelb TPiazinrot (1207/cc 
| 以上 ) (1207/cc 以上 ) 以上 ) 
IONaphtazurin Nephtylamin Rosazurin B (1207/ 
| brawn (1207/cc 以 上 ) ce 以上 ) 
| Sudan III (1207/cc 
| 2.6) 
Phenyl Wasser blau China blau Brillant reinblau-3 
methan 系 1207/cc C1207/cc 以上 ) G extra(127/cc 以 下 ): 以上 ) 
Athylen violett Auramin 以下 ) 
Parafuchsin (1207/ 
っ Gentian violett Methyl violett cc 以上 ) 
C127/cc UF) 
Malachit grün Krystal violett 
(127/cc 以下 ) 
Malachit grün La Methyl violett 
(607/cc) BBR (1207/cc 以 上 ) 
)Methyl grün Brillant blau 
grünlich 
Methyl violett Korallin alkohol- 
| löslich 
Wasser blau nach Viktoria blau 
Unna(1207/cc 以 上 ) (127/cc UF) 
Dahlia (127/cc 以 下 ) 
Xanthen % | Akridin rot つ Bengalrosa ) う Phloxin 


(1207/cc 以 下 ) 











Chinon 系 ~ Alizarin dunkel | 
Keton 系 _ ee REINER _ grin(127/cc 以 下 ) 
Azin % Neutral violett Janus grün 


(127/cc 以 下 ) 
)Phenosafranin 





Nilblau chlorhyd- 
rat (607/cc 以 下 
Nilblau sulfat 


Oxazin 系 | 


‘—Alizarin brau-S 


Eosin braünlich 
(607/cc Ei F ) 


Eosin alkohollöslich 
(607/cc LAF) 

Fluorescein (607/cc 
AUT) 


(1207/cc 以下 ) 


Neutral rot ( 
AUF) 


(1207/cc 


Brillant Kresyl blau 
(127/cc UF) 

Capri blau 607/cc ih 
下 ) 





Methylen し 
(127/cc 以下 

Poly chrom methy- 
len blau (127/cc : 
以下 ) 


Thiazin & 


Borax-Methylen 
blau (127/cc UF) 

Löffler Methylen 
blau (127/cc 以下 ) 

Toluidin blau 
(127/cc LAF) 


Giemsa original 
C1207/cc UF) 
Azur I 


)Thionin H 


Methylen blau med. 
(127/cc UP) 





Akridin 系 


Phosphin (607/cc 以 下 ): 


Akridin orange 
(607/cc 以下 ) 








Himatoxyllyn 
dunkel 


Haematoxyllin 
ell (127/cc 以 下 ) : 


R i FH 


Haematein H | 
以下 ) 

Haematein ammon 
(127/cc 以下 ) 

Orcein H. n.-elast. 
Fasern (607/cc 以 下 ) 


(127/cc 








11 





18 


Original Azur I, Methylenblau medicinale, Akridinorange, Haematein H, Haematein 


ammon, Orcein H für elastische Fasern, Kongorot, Wasserblau, Akridirot 等 で あ 
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ott. 3) Azo 系 , Phenylmethan 系 , Oxazin 系 , Azin 系 色素 は 骨髄 細胞 お よび 腫瘍 
細胞 の 両者 に 低 濃度 で 変性 を 来 し た も の が 多かっ た 。 特に Naphtazurin, Aethylviolett, 
Gentianviolett, Malachitgriin, Methylviolett, Nilblausulfat 等 が 著 明 で あっ た 。 


85. 制 名 剤 と 感光 色素 に 関す る 病理 学 的 研究 
鈴江 RM, 田中 正明 (京都 大 学 医学 部 病理 ) 
Pathological Studies on the Influence of a Photosensitizing Dye, 
Platonin, upon Anti-cancer Drugs. 
KITASU SUZUE, MASAAKI TANAKA 

演者 等 の 教室 で は ここ 十 数 年 来 感光 色素 に 関す る 研究 を 遂行 し て 来 て いる 。 そ ? ぅ し て 感光 色 
素 と 痛 と の 関係 に つい て の 研究 も その 重要 な る 一 環 を な な し て いる 。 と ころ が この 感光 色素 と 冶 
と の 関係 は 2 方 面 か ら 考 察 さ れる の で ある 。 そ の 一 つ は 感光 色素 が 直接 癌 に 対す る 作用 で あっ 
C, 時 に は 促進 的 に 作用 し , 時 に は 抑制 的 に 作用 し , 極め て お び た だ し い 数 に の ぼる 感光 色素 
は それ ぞ れ 個々 の 作用 が 異 っ て いて 一 律 に は 論じ し られ な い 。 し か し その 中 に は ある 程度 制 癌 の 
目的 に 適う か と 思わ れる も の も あり , これ は 本 会 で アン モニ ウ ュ 化合 物 , チア ゲニ ウム 化合 物 
等 の それ と と も に 一 部 報告 し た こと も ある 。 

感光 色素 の 今一つ の 大 き な 作 用 は 制 癌 剤 の 毒性 緩和 と い 5 事柄 で あっ て , これ は すでに わが 
国 に お いて ゃ 演者 等 以外 の 人 々 の 報告 も あり , 最も 注目 され て よい 価値 ある も の と 信ずる 。 元 
REAL OL HUHN RAT, 極め て 革 盛 な 発育 増殖 力 を 内 蔵 し て いる 細胞 群 を 障 得 
BATALDTbAMmD, 閣 細 胞 以 外 の この 種 細胞 , すなわち 骨髄 細胞 , 財 丸 細胞 等 も 同時 に 
破砕 する こと が は な は だ 多い も の で ある 。 こ の よう な こと が 根底 と な っ て , 各種 制 癌 剤 の いわ 
ゆる 副作用 が 現われ る こと が し ば し ば 考え られ る の で ある 。 と ころ が この よう な 場合 , 各種 市 
治 剤 に 感光 色素 を 併用 する と , その 副作用 が 著しく 緩和 され る 。 こ の 緩和 作用 の 本 態 を 追求 し 
た の か が 本 回 の 研究 で ある 。 

使用 し た 制 韻 剤 は Azan, Nitromin, Sarkomycin, Carzinophylin の 4 種 , 感光 色素 と 
し て は Platonin で ある 。 使用 動物 は 家 束 
EP RH ICH CH SA, これ は 多少 程度 の 碁 は ある が , いずれ も 制 癌 剤 に よっ て 障 得 

» 崩 租 で は 細胞 の 著しい 減少 , 変性 が 見 られ , 腫 臓 で は 光 巴 球 が 減少 し て 尊 乃 の 壮 縮 が あ 

ろ が Platonin を これ に 傍 用 する と 著 明 に これ が 改善 せ られ, この よう な 退行 性 変化 

が 著しく 少く な る 。 こ と に 骨 笠 巨 細胞 の 良好 な 保存 と と も に , 出血 が 著 明 に 抑制 され る こと な 
ど 特 に 目立っ た 所 見 が ある 。 
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EA ORES PEL CATA, 制 癌 剤 の 単独 使用 例 で は 精細 胞 に 著しい 退行 性 病変 が 
見 られ , こと に 母 細胞 の 分 像 阻止 , 膨大 , 破壊 , 従っ て 細胞 数 の 減少 , 排列 の 疎 性 化 等 が 起 る 
が, これ に Platonin を 併用 する と これ ら の こと が 著しく 改善 阻止 され る の で ある 。 

(文部 省 科 学研 究 費 , 厚生 省 研 究 費 に よる ) 





86. マウ ス 光 巴 肉 種 に 及ぼ す 制 癌 剤 お よび Steroid 
Hormone の 影響 
RBS, 木村 恭一 , 阪井 邦男 , 尾島 昭次 (京都 大 学 医学 部 病理 ) 
Effects of Anticarcinogens and Steroid Hormones on Transplantable 
Lymphosarcomas in Mice. 


YASUAKI NISHIZUKA, KYOICHI KIMURA, KUNIO SAKAI, 
AKITSUGU OJIMA 


bhdbnoisi ¥Y AD WELLE Al FAV» Steroid Hormone + LUMMODEA 
の 作用 を 検討 し た 成績 を 報 合 する 。 

(1) 皮下 移植 結節 の 発育 に お よ ぼ す Steroid Hormone の 効果 

REMAILATEE B.T.S. 3 株 (移植 58 代 ) の 皮下 移植 例 に Cortisone (C.), Proges- 
terone (P.) を 投了 (2.5 mg/ 隔 日 , KT) し , 駐 瘍 発育 状態 を 検討 し た 。C. は T.S. RO 
瘍 発育 を 強く 抑制 する が B. 株 に は 効果 は な く , P. も S.T. 株 の みみ に 抑 制 的 に 働く 。 こ の 効果 
は 移植 当初 か ら 投与 を 開始 し た 場合 に 高度 で ある が , 腫瘍 か 一定 の 発育 を と げた 後に 投与 を 始 
め た 時 に も ゃ 認め られ , 腫瘍 の 緒 小 , 生存 日 数 の 延長 が かみ られ る 。 こ の 際 有 効 例 で は 腫瘍 細胞 の 
末 栓 血 中 へ の 出現 も 減少 し 組織 学 的 に 腫瘍 細胞 の 崩壊 が 高度 で ある 。 こ れ ら 3 株 は 病理 学 的 に 
類似 し た 病 像 を 呈し 生存 日 数 , 臓器 内 浸潤 様式 も ふ 似 て いる が ,。 腫瘍 細胞 の 形態 は 工 株 が 最も 汐 
巴 芽 球 に 近く , B 株 は 特殊 の 分 葉 核 を 示し 異型 性 が 強く S 株 は 株 に 近い 。 従 っ て Hormone 
の 影響 は 腫瘍 細胞 の 形態 と 関係 か ある と 考え 5 る 。 な お B.T.S. 株 の 腹水 腫瘍 細 乃 の C. に ょ 
る 変性 ・ 崩 壊 も る T.S 株 は 強く B 株 は 弱い 。 

(2) T 株 腹水 腫瘍 に お よ ぼ す Steroid Hormone お よび 抗癌剤 の 影響 

T 株 腫瘍 細胞 約 500 万 を NA 2 マウ ス 腹 腔 内 に 移植 し , 5-7 日 後 腫瘍 細胞 が 純 培 養 状 能 
に 増殖 し た 時 期 に Hormone お よび 抗癌剤 を 友 下 また は 腹腔 に 投与 し て 腫瘍 細胞 の 変性 ・ 月 
壊 過程 を 位相 差 像 , Giemsa 染色 に よっ て 追求 し た 。 ま た 腹水 を in vitro, 38°C に 保ち 上 主 
物質 を 添加 し て 4 時 間 に 耳 っ て 同様 の 観察 を 行っ た 。 
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C. (2.5 mg) 皮下 投与 に より 腫瘍 細胞 の 静止 核 は 漠 縮 し 核 仁 が 消失 し 次 いで 色 質 は 滴 状 に 集 
っ て 粗 岡 な 核 膜 の 数 カ所 に 接着 し 核 内 は 明る く な る 。 RICA DNA に 富ん だ 大 形 滴 
状 物 が 胞体 内 に 散乱 し 糸 粒 体 は 球状 粗 剛 化 し て 選集 する 。 や が て 細胞 は 滴 状 物 を 中 心 と し た 小 
片 と な っ て 月 壊す る 。 分 剖 細 胞 も 同様 に 障 得 され る 。 作 用 が 高度 に 現われ た 時 に は 核 は 一 時 に 
BEL DNA が 融 出し 胞体 融解 し て 不 規則 な 地図 状 の 塊 と な る 。 C. に よる 朋 壇 は 投与 15 
時 間 後 か ら 高 度 で 腫瘍 細胞 は 著 減 す る 。 な お 動物 が 腫瘍 死す る 前 に は 腫 韻 細 胞 の 同様 な 変性 を 
散見 する の で C. に よる 崩 壊 は 本 腫瘍 細胞 の いわ ば 正常 の 変性 過程 が 促進 誇張 され た も の と 解 
し ぅ る 。 P. (2.5 mg/ 皮 下 ) 投与 後に は 高度 の 変化 は な く 静 正 核 お よび 分 宮 核 の 膨 化 が み ら れ 
細胞 の 減少 は 軽度 で ある 。 た だ し in vitro の 場合 C. 投与 時 の 変化 が 幾 分 有 みみ られ る 。C. OB 
化 は in vitro で は 弱い 。 

Colchicine は 紡 鍵 価 毒 で 投与 (4 7/ 腹 腔 ) 15-4 時間 後 核 分 割 佑 上 正 像 を 多数 認め る 。 こ の 際 
染色 休 は 膨 化 融合 時 に 散乱 し 周囲 原形 質 内 に 強い 空 胞 形成 が 起り や が て 抹 色 体 塊 は 胞体 外 に 放 
出せ られ 細胞 が 崩壊 する 。 す な わ ち Colchicine は 単に 核 分 割 を 停止 せしめ る の み で な く 原 形 
質 の 崩壊 を 来 す 。 Nitromin (1 mg/ 腹 腔 投与 ) は 10 時 間 前 後 で 核 ・ 原 形質 の 著しい 膨 化 を 招 
き 原 形質 に は 多数 の 空 旋 が 出現 し 網 商 と な り 分 剖 細 胞 PH. Aste AL SCS 
MO CIR & A EARLS TeV MDS ELE B28 < OM SIAKG LO AMIEL 
っ て いる 。Carzinophilin (50 HRL/RRE) iC L SKIS AERO RAE & al, BARRO ABE, 
BOTH b o THEY, HF 5-6 時 間 後に 高度 の 核 崩 壊 が 起り 球状 の 小 核 片 が 胞体 
内 に 散乱 し 次 いで 胞体 も 崩壊 する 。 Azan (1~3 mg/ 腹 腔 ) に よる 変化 も これ に 似 た 様式 で 超 
る が , 胞 休 の 科 胞 形成 , 綴 緩 も 高度 で 核 ・ 胞 体 の 崩壊 が 一 時 に 起 る 傾向 が ある 。 Sarkomyein 
(1mg/ 腹 附 ) は 本 腫瘍 に ほとん ど 効 果 は な く 原 形質 の 空 胞 ・ 偽 足 形成 が 僅か に 起 る の み で 細胞 
$ 減 少し な い 。 6 ML.P. も 本 往 瘍 に は ほとん と ど 作 用 し な か っ た 。 こ れ ら 挑 稀 剤 に よる 崩壊 は in 
Vitro 実験 で も 同様 の 形式 で 起り 多く は 2 っ 3 時 間 後 に 認め られ る 。 

し か し て 抗癌剤 に よる 腫瘍 細胞 破壊 像 は 同一 で な くま た in vivo 実験 に お いて 薬剤 作用 後 
腹腔 内 に 出現 する 反応 細胞 の 種類 , 量 も 同一 で な い 。 例え ば Azan 投与 後に は いわ ゆる 食 細 
胞 か 多く, また Nitromin, Carzinophilin 投与 後に は 好 中 球 が 多く 出現 し , Cortisone で は 
両者 と も に 少 い 。Nitromin 投与 後 の 腹 水上 清 液 を 正常 マウ ス 腹腔 内 に 注 人 すれ ば 季 中 球 が 多 
数 現われ Azan の 場合 に は か か る 反応 は 起 ら な い 。 すなわち 腹水 液 性 成分 に も 相違 が み ら れ 
る 。 抗 閣 剤 投与 後 の 腹水 蛋 白 Gin vivo, in vitro) を 沢 紙 電 気 泳動 法 に よっ て 分 局 像 を みる と , 
抗 商 剤 に よっ て 異 っ た 像 を みる が , それ ら の 形態 学 的 作用 様式 の 相違 と 関連 ある 像 は 見 出し 得 
な か っ た 。 し か し 一 般 に Nitromin, Azan 投与 に より 細胞 学 的 に 著 効 の ある 時 に は 絵 蛋 白 は 
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増加 し (3.4 一 4.0 mg/di>4.0-4.5 mg/dl), Al (HO{EF (55-58%+35-45%), gs (78% 
15% Hi), aı (6-7%>10% Hi), B (17 一 1822 ひ 2522 前 後 ) 値 の 増加 が あり A/G が 著 
し く 大 と な る 。Cortisone は 作用 は 強い が 絵 重 白 が 0.2 一 0.5 mg/dl 増加 する の み で 分 居 に は 
著 変 は な い 。 この 事実 は Cortisone に よる 崩壊 が 正常 崩壊 過程 の 促進 で ある と 考え られ る こ 
と と 対比 し て 興味 が ある 。 な お 腫瘍 細胞 の 崩壊 が 高度 で 腹腔 内 に は 少数 の 腫瘍 細胞 の み が 認 め 
られ る に 至れ ば Al 値 の 低い 非 等 異性 幣 圭 を 加え た 時 に 溢 溜 する 腹水 と 同様 な 分 局 像 と な り 総 
蛋白 も 減少 し , 薬剤 の 効果 の 弱い 例 で は 投与 前 の 分 選 像 に 戻る 。 (六部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





87. ムコ 多 精 類 人 各 有 製剤 の 臨床 的 効果 
一 肝 便 変 へ の 効果 一 
福 島 鉄 雄 
A Clinical Effect of a Mucopolysaccharide-Containing Preparation 


with Special Reference to Liver Cirrhosis 
TETSUO FUKUSHIMA 


HALA O ESCHE I SCH SCHERER DIE FS RITES RAU DOHEENT OLE Wein- 
house は “Oxidative Metabolism of Neoplastic Tissues ’D KAHMOHREHLFEEL 
TBB, CHICL SD LIRR CRBC IS ERIC EEN TED RIND I EIERN 
ある 。 す な わ ち チト クロ ー ム 系 , カタ ラー ゼ , FIUVYBERLU DPN の 量 が か な り に 低い 
が , それ に も か か わら ず , 閣 組 織 の 呼吸 能力 は 実際 に お いて 正常 組織 に 比べ て 一 般 に 大 差 が な 
い 。 故に Warburg の 当初 の 考え の よう に 閣 組 織 の 異常 に 高き 解 精 能力 の 原因 を 前 記 の 靖 組 織 
の 酸化 機構 の 欠陥 の み に 帰 する こと は で き な い 。 そ こ で この 原因 の 不明 で 未 解決 た な る こと は 今 
日 も 三 十 年 前 も 全く 変り は な いと Weinhouse? は 決 論 し て お る 。 

右 の 問題 に 関し て 私 共 は 「 多 精 類 仮説 ] わ が 少く と ゃ 牙 程 度 の 解決 を も た らし 得る も の と 思 
う も の で ある 。 こ の 仮説 に よれ ば , 正常 細胞 内 に は いわ ゆる 活性 多糖 類 な る も の が あり (これ 
は 酵素 作用 に より 生産 され る 。 こ れ の 本 素 を 下記 の 理由 に より 細胞 解 棋 阻 正 酵 素 と いう ), I 
れ が 細胞 内 の フォ ス フ ォ リラ ー ゼ お よび へ キソ キナ ー ゼ と 優先 的 に 或 穏 度 ま で 結合 する の で , 
グリ コー ゲン お よび デブ ドー 糖 は これ ら の 和解 糖 酵 素 と の 自由 な 結合 を 阻害 せら れ , 従っ て その 解 
糖 は 或 程 度 ま で 阻止 すなわち 調節 され る 。 す な わ ち 正常 細胞 の 解 和 糖 の 門 (入口 ) は 狭く で き て 
お り , その た め グ リュ ー ゲ ン や ブ ド ー 稽 は 少量 宛 す な わ ち チビ リ チ ビ り と 解 糖 の 門 を 通る 。 す 
な わ ち 和解 稿 速度 が 小 で ある 。 し か ゃ 正常 細胞 に は 酸化 機構 は 完全 で ある か ら , 右 の 少量 宛 生産 

418 GANN, Vol. 47, 1956 





(v 


ー wR ざ 


1・ 








され る 和解 糖 産 物 は 完全 に 酸化 され る 。 故に 好 気 性 解 積 は 見 られ な い 。 
反 之 拘 細胞 で は 活性 多糖 類 を 生産 する 酵素 が 破壊 され 減少 し て お る の で , 活性 多糖 類 自身 が 
減少 し て お り , 細胞 の フォ ス フ ォ リラ ー ゼ や へ キソ キナ ー ゼ の 活性 多糖 類 に よ り 優先 的 に 結合 
され る 程度 が 著しく 減少 し て お る か ら , グリ ュー ゲン や デブ ドー 精 は 正常 細胞 に お ける より 病 か 
に 自由 に これ ら の 解 精 酵 素 に 結合 し 得 , ICE ID. Fb 
の 門 ( 入 日 ) は は な は だ 拡大 され て お り , グリ コー ゲン や デブ ドー 杯 は 大 量 宛 す な わ ち 一 度 に 下 
> と し か ゃ 連続 的 に 解 精 を 受け る 。 す な わ ち 人 解 策 速度 が 大 で ある 。 し か も 痛 細 移 の 酢 化 機構 
記 の 如き 欠陥 が ある の で , 一 時 に ド ッ > と 押し 寄せ て 来る 大 量 の 解 精 産 物 を 全部 処理 (酸化 ) 


(\ 


ン 


は 前 

し 尽 すこ が で きず , か く て 酸化 きれ 部 分 が 所 際 と な っ て 著 積 する も の と 説明 し 得る 。 En 
KERBEIICHÄICH I AI ET 6 EET F -DMELRSINFETIARND 
菩 積 を 見 る に 到 る 理論 的 可能 性 は Weinhouse 4 Lik OH 283 質 に 述べ て お る 通り で ある 

Le Page? の 研究 も また 前 述 の 私 共 の 説明 に 支持 を 与 を る も の と 思わ れる 。 彼 は in vitro 
に お いて , FEO BL OARS ASS EO EMER, a basic medium (hexose 
diphosphate 含有 ) に 過剰 に 加え られ た , glucose-6- お よび fructose-6-phosphate DL: 
ずれ を も 解 糖 し 乳酸 の 蓄積 され る の を 見 た 。 こ れ ら の 三種 の phosphate は いう まで も な く グ 
リュ ー ゲ ン ま た は プ ブ ドー 本 が 前 記 の フォ ス フ ォ リラ ー ゼ ,。 へ キソ キナ ー ゼ 等 の 作用 に より 洋 酢 
化 さ れ て 生じ た , すなわち 解 糖 の 門 を 通過 し て 生じ た 解 糖 中 間 産 物 で ある か ら , 右 の 実験 の 条 
件 は 正常 細胞 の 解 精 の 門 を 拡大 し た すなわち 和解 積 速度 の 大 な る 状態 に 相当 する も の で あり , I 
の 実験 は か か る 解 糖 中 間 産 物 が あまり に も 過剰 に 存する 時 は 酸化 機構 に 何等 欠 陥 な き 正 常 細胞 
さ へ , これ を 酸化 し 尽 す こと が で きず , 乳酸 の 蓄積 を 見 る に 到 る も の と 解 し 得 よ ょ 5 。 

再生 肝 (お よび 茨 性 増殖 ) の 場合 は 「 多 糖類 仮説 ] で は , 細胞 解 糖 阻 正 主 素 の 一 時 的 不 活性 
化 (破壊 に 非 ず ) に より , 活性 多糖 額 が 一 時 的 に 減少 し , 従っ て 解 稿 の 門 の 一 時 的 拡大 と な り , 
この 門 を 通過 する グリ ュー ゲン , ブ ド ー 糖 の 量 す な わ ち 解 糖 速度 も 再生 肝 の 場合 は 韻 細 胞 の 場 
合同 様 に 大 きい と 見 る の で ある が , それ で も この 程度 な ら ば , 再生 肝 の intact な 酸化 機構 は 
充分 に 解 糖 産物 を 酸化 し 尽 し 得る の で 乳酸 の 蓄積 を 見 る に 至ら ぬ で あろ I. 

右 を 要する に 細胞 の 好 気 性 解 糖 の 有無 。 程度 は (1) 当該 細 胞 の 解 稿 の 門 の 広 狭 の 得度 す な 
わ ち 解 糖 速度 の 大 き さ と , (2) その 細胞 の 酸化 機構 の 欠陥 の 有無 程度 と の 組合 せ で , 少く と も 
大 部 分 決定 する と 考え 得る か と 思わ れる 。 

な お この 短文 に は 充分 に 意 を 尽 し 得 な か っ た が 詳細 は 「 弧 一 的 新 発 冶 論 続編 」 (目下 印刷 中 ) 
に 譲る 
文献 (1) Sidney Weinhouse : Adv. in Canc. Res. 3 : 269-325, 1955 (2) S. Weinhouse and 
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C.E. Wenner: Canc. Res. 15 : 497-503, 195 (3) 福島 鉄雄 : Tal 45 : 557, 1954 (4) G. A. 
Le Page: Canc. Res. 10 : 77-88, 1950 





88. HEBT 3 EEE ee (VID 
BE AK DEN 
As 寿 , 三村 文男 , 宮崎 壮一 , 西山 利雄 (大 区 大 学 楽 学部 楽 物 ) 
Pharmacological Studies on Metabolism of Cancer Tissues (VIII) 
The Effect of Hydrolyzed Substance of Proteins upon Tumors 


KOTOBUKI HANO, FUMIO MIMURA, SOICHI MIYAZAKI, 
TOSHIO NISHIYAMA 


Peptide の 生物 学 的 活性 に 着目 し て , bhdbhit* Do KEEmED KM, Bl 
痛 実 験 を 試み た 。 

1. 実験 材料 と 実験 方 法 : 

a. 実験 材料 : ラッ ト (以下 R) と マウ ス (以下 M) の 血清 な ら び に 肝 お よび 人 回 殺 Ci 


tie) を , 塩酸 で 分 解 し た 水 解 物 (それ ぞ れ RS, RL, MS, ML お よび PH で 表す ) を 使 





用 し た 。R 腹水 肝癌 に は 種々 の 条件 で 水 解 を 試み て 得 た RS を 用 いた が , M-EHRLICH % 
に は 血清 , gee ec IRF Homogenate に 等 量 の N/10 HCl を 加え て 100°C, 4.5 En 
し , 10% NaOH で pH=7.0 と な し , 遠心 分 離 (3000 回 転 , 5 分 間 ) し た 上 清 を 加熱 滅菌 し 
て 実験 材料 と し た 。 な お 水 解 時 間 は 肝 の 場合 の み 6.5 時 間 と し た 。 

b. 実験 方 法 : R 腹水 肝 交 と M-EHRLICH 冶 の 腹水 型 を 用 い , まず in vitro で 腹水 
0.5 cc に 水 解 物 0.05cc を 加え , 37°C に 保っ て 継 時 的 に 検索 し , in vivo で は R MOKA 
の 治療 実験 と , M-EHRLICH 冶 の 延命 突 験 と を 行っ た 

2. 実験 成績 : 

a. in vitro: R 腹水 肝 冶 に 対し て は RL の 作用 が 最も 強く , 30 分 後 で 島 の 濃縮 , 融解 , 
ある い は 靖 細 胞 が 互い に 連絡 を 失っ て 人 遊 上 難し て ゆく < 島 の 崩壊 が 数 多く みみ られ , RS, ML, MS 
の 場合 も それ が 認め られ た 。 M-EHRLICH 問 に 対す る MS, RS, PH の 作用 は , いずれ も 
30 分 後に 韻 細 胞 の 膨 化 と 核 の 無 構造 球状 化 , 乃至 胞体 の 透明 化 と し て み られ た 。 以上 の 位相 
差 所 見 と と も に , 塩基 性 アニ リン 色素 に よる 染色 性 の 低下 ,。 DNA の 低 軍 合 化 等 が 認め られ た 。 

b. in vivo: i) RS に よる R 腹水 肝癌 の 治療 実験 ( 表 1) 移植 第 9 一 19 HD RT 
腹水 が 豊 宮 に 貯溜 し , 鳥 が 健 態 で 数 多く 存在 する も の 13 例 に つい て 実験 し た 。No. 397 OR 
ic Albumin 分 割 水 解 物 を , No. 399 に Pseudoglobulin 分 割 水 解 物 を 各々 0.5 一 1.0 cc # 

420 _GANN, Vol. 47, 1956 








Far 
or 


Tonk 
Bu 


wir. / 


A 


1 








日 皮下 注射 し た が , 他 は 全 血 清 の 水 解 物 を 0.05 一 0.3 
cc 腹腔 内 に 毎日 1 回 注射 し , 腹水 所 見 を 位相 差 と 塗 E- 


ik Toluidine blue (pH=4.1) 染色 標本 と で 検査 し 





| を Bin im eit a IE : 


第 


1 


LEERE 


た 。 腹腔 内 注射 の 場合 は , 一 時 的 に 腹水 量 が 増加 する 360 | 19 | 30 | 
369 | 10 | 15 | 
Liswhe IKK を う - て 透明 化 し 一 滴 中 の 鳥 数 | | り 
Ee RISIKEN Ro de vex 370| 10 | 13 | 
の 減少 と その 崩壊 像 が み ら れ , 簿 次 腹水 量 が 減少 し て 371 | 9 | 16 | 
” honeyed 376 | 19 | 28 | 
ENO file ee SLOMSBW, TORBERIELTH ss。 | 12 | 19 | 
Mee + ab tt CHbL, 全く 腹水 が 透明 で 韻 細 胞 atl) 10 | 17 | 
un Tee era 387 | 10 | 13 | 
; ELK HE で の みそ の 中 に 存在 し , 島 の 認め られ な い 390 | 1 | 19 | 
bOvM, KLAETOLIZSKRET, KKBORS me | 12 | 16 | 
u oi ; 9 397 | 12 | 21 | 
寸 判 の 像 と 思わ れる 球状 の 瘍 細腕 の 集団 の み が 散 見 す | ‘ 
398 | 9 | 13 | 
SLOr WM と し た 。 皮下 注射 の 場合 は 腹水 量 の 減少 399| 12 | 14 | 
が 早く , 一 時 的 に 島 の 存在 する 窒 度 が 増加 する も の が  \ 対 時 100 例 で は 
日 で 死亡 


あっ た 。 E if ee i geld “C Ht Erır Hh の 所 見 に 達し た 7 


例 は , その 所 見 を 得 た 日 か ら 注 射 を 中 止 し た と ころ 。, 4 例 は 再発 死亡 し た が , \ 


DIDIER AR 27 日 を こえ た 。 残り の 3 例 は 再発 せ ず , 100 日 以上 
他 の 3 例 に も 
腫瘍 の 形成 と , 浸潤 


する に 到 ら な か っ た 6 例 の うち , 2 例 は 


DIR られ た 残る 1 例 (No. 390) VIER RITE 2 CHES SPITZ = すでに 


部 に 血管 の 破綻 を 認め た 。 
ii) M-EHRLICH 冶 に よる 延命 実験 表 2 ) 第 2 表 の 
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な り の 効果 


K は 対照 生理 食 











塩水 を 示す 。 実験 は 9 a 部 人生 SB 本 
Inne} r Pt ) == | | RR | “i po ae i Ba 
回 行い 。 1TBEIA— I | A|B;C I A |* に 4 il A | B C 
腹水 の 同一 時 づつ を 同 19 14 |11 19 15 | 24 16, 14 80+x | 15, 9 
er. - rs 114 14/10] sl14114|1 | py | 16, 18116,15[14。 7 
に 秒 福 し た M ic, 14 10 10| 10 11| 8 15, 13 | 15, 14 | 13, 7 
これ ら の 対照 と と も に | | 14 15, 10 11 
Re | | 
~ | r | の 
RS, MS, ML ある い | | 18 | 14 | 16 | Im 12 18 6 | 21, 11 
| |wr [18 II p |16, 10 18, 8| 17, 10 
は PH を 連日 0.3 cc | vr | 14 |10|10 | | 14, 13, 8|17, 9 
| 1 | | | | 47 
SORT EAL, 延命 | | 13 0 |17 
| as Pal 5 | 
AREA LI. I. 38 14 | 10 ‚16113 10 15, 11 | 16, 13 | 16, 10 
13 114| 8| „ |11|11|10 | 12, 10 | 14, 12 14, 9 
K | K | | K | | 
, #0 A,B,C 9/10} 7 | 9|10| 9 |12, 7/14, 5|14, 8 
| | | nu |14 |10 


が 各回 の 実験 を 表し , 
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数 字 は 移植 後 の 生 存 日 数 を 示す 。 な お 使用 し た M は 純系 NA, で , BHR 100% の も の で ぁ 
3. ], は すべ て 移植 第 8 日 か ら 注射 を 開始 し た が , Dr A,B,C の 注射 開始 を それ ぞ れ 移 
植 第 5, 3, 2 BRL Lk. FOB で PH を 用 いた 1 例 は 7 月 1 日 現在 80 日 生存 し て いる 。 
これ ら の うち の ACML), CCMS), ID ACPH, P) に 5% の 危険 率 で 有意 差 が かみ られ た 
な お PH を 5 倍 に 濃縮 し て 移 征 第 4 日 か ら 投 与 する 実験 を 現在 行っ て いる が , 対照 6 例 が すべ 
て 14 日 まで に 死亡 し た の に 対し , 実験 動物 6 例 は 惹く 20 日 を こえ て 生存 し て いる 。 

3. 総括 お よび 考 接 : R 腹水 肝癌 に 対し て RS は 有効 に 作用 し た と 認め られ る 。 また 
M-EHRLICH 冶 を 用 いた 実験 か ら は , 条件 に よっ て 投与 物質 の 有効 な 場合 の ある こと が 考え 
bn, その 条件 の 追及 が 問題 と な っ て くる 。 以 上 の 実験 か ら , 使用 し た 物質 に 市 癌 作用 を も つっ 
因子 の 存在 する こと が 推定 され る の で , われ われ は 冶 の 薬物 治療 に 新しい 分 野 が 拓 か れる の で 
は な いか と 考え , さら に 強力 な 作用 を も つ 物 質 の 調製 と , 有効 因子 の 精製 , 分 析 な ら び に 非 蛋 
白 部 分 の 検討 に 現在 努力 し て いる 。 作 用 機 序 に 関し て は , 一 つの 仮説 を も っ て いる が , 実験 に 





89. 浪 癌 作用 機 序 に 関す る 研究 (第 一 報 ) 
HAS, 8 茂 , 伊藤 一 二 , TH HMA 実 , 藤井 武彦 , 大 向 良和 
(大 阪 大 学 微生物 病 研 究 所 臨床 研究 部 外科 ) 


Studies on the Autitumor Mechanismus I. 
TETUO TAGUCHI, SHIGERU SHIBA, ICHIJI ITO, YUTAKA MOTOMURA, 
MINORU MATSUI, TAKEHIKO FUJII, YOSHIKAZU OMUKAI 


Wa CF RREOTB LE TSE CAHSEE NED TEE HF I Me bh, Er 
ie A EINANT AHS ZC LE CHS 


われ われ は 現在 使用 に 供 せ られ て いる 制 韻 剤 (アク チノ マイ シン =ACM,。 カル チノ フィ リ 





Y=CAR, ザル ュ コマ イシ ン =SAR,。 アザ ン =ANN, ナイ トロ ミン =NIT と 以下 略称 す ) に 
つい て , これ ら 薬 剤 が 正常 お よび 担 治 マツ ウス に 投与 せら れ た 場合 , どの ょ うな 体内 分 布 を 示し , 

た 各種 の 臓 群 組織 へ どの よう な 親和 性 が ある や を 道 求 し た 。 ま た 制 冶 作 用 の 機 序 を 知る 一 つ 
の 手 光 り と し て も 充分 興味 ある 問題 と し て これ ら 薬 剤 を 担 閣 動 物 に 投与 し た 場合 。 あるいは 正 
常 動物 に 対 し て , 如何 な る 影響 を 与え る か を 生化 学 的 , 組織 化学 的 に 追求 し た 。 

成績 : 正常 お よび エー ルリ ッ ヒ 腹水 癌 マウ ス に お ける 体内 分 布 は , 薬剤 を 静 注 投与 し 大 久 
(RECO rei eTRIC TRL. CAM TIER, FF, 肺 , 腸 , 腎 に 多く 証明 せら れ た 。 正 常 と 担 病 
に 相違 を 認め な か っ た 。CAR, SAR で は 体内 に お いて 速 か に 分 解 さ れん る の か , 1 時 間 後 で す 
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で に 証明 し 得 な か っ た 。 
組織 へ の 親和 性 は 吸着 と いう 面 よ り 検討 し た が , AeA Lec. ACM で 
he, AF, 肺 , 腎 , 腹水 に 強く 吸着 され , CAR で は ACM より いずれ の 騰 話 も 強く 吸着 され 





る が , 肝 , 腎 , 腹水 で は さら に 著 明 で 。 SAR BE, fi, 05 HH # 腹水 に 強く 吸着 さ 
れる 。 ま た 筋 を 例外 と し て 正常 より 担 癌 の 方 が 強く 吸着 する よう で ある 。 われわれ は 薬剤 に よ 
っ て 臓器 組織 に 吸着 され る 態度 すなわち , 親和 性 と いう も の が 相違 する こと は 興味 あわ る こと と 
u 


EL» TıUNZ 
BR に いる っ o 





次 に 制 癌 剤 の 正常 な たら び に 担 閣 マ ツ ス 肝 の 微量 活性 物質 に お よ ぼ す 影 響 を 検 し た 。 実験 に 供 

た 肝 は 市 販 雑 系 雄性 18g 内 外 の も の で , エー ルリ ッ ヒ 腹水 瘍 100 万 個 接種 後 第 3 日 より 5 
日 間 5 回 に わた り LD。。 の 1/10 量 を 腹腔 内 に 投与 し , 終了 後 第 1, 3, 5 日 に 放 血 居 殺し た も 
の で ある 

肝 カ タラ ー ゼ は ワー ルプ ブル ダグ 氏 検 圧計 を 用 い 酸素 発生 量 を 測定 し 活性 を 比較 し た 

in vitro に お いて 正常 用 カタ ラー ゼ に 演 し て ACM は 著 明 に 活性 を 抑制 する が , 他 の も の 
で は 大 し た 影響 は 認め な か っ た 。 移植 後 の 担 癌 マウ ス で は 活性 が 日 と と も に 低下 する 。 担 癌 に 
ZH LEGS Cit, ACM で 著 明 に 活性 低下 し 担 癌 の みよ ょ り 低 い 。 NIT TURSRTR 





5 日 で 正常 値 に 復 し た 。 他 の も の で は 著 変 な か っ た 。 


FAVS ン 鉄 は , 二 野 一 米山 氏 の 分 + 割 法 に 従い 定量 し た が 





正常 に 比較 し て 絵 ノ ン ヘ ミン 鉄 量 が 増加 し , 特に Pr お よび 
BARFLIIDOIN, 絵 ノ ン ヘ ミン 鉄 量 は 担 癌 に 比 し 著 変 た い が , CAR IR FR SD 
が 著 明 で 正常 値 を 割る に 至る の で 鉄 代謝 に 著しく 影響 する よ 5 で ある 。 各 分 割 百分率 で ! 
に お いて 正常 に 比 し Pa 分 割 の 軽度 の 増加 を 認め た が , EMCHAÄRFeE SE 
STE 

ETINAFFIILB- FEL= hr 7rvV, FRSA COLE CHL. TS 
ッ ウス に お ける 消長 は 移植 後 10 HBEU- FELL TEIIHELIKET TS I 5 で ある 。 揚場 
に 薬剤 を 投写 し た 場合 , ACM で は 潤 次 減少 し , CAR ii 次 増量 する 。 

肝 ア ルカ リフ ょ ス フ ァ ター ゼ は 殴 原 一 ど ジュー ンズ ・ ラ イン ハル ト の 方 法 で 測定 し た 。 in vitro 
に お いて は , SAR が 抑制 し , CAR は 促進 し , NIT は 最も 著 明 に 促進 する 。 担 癌 マウ ス に お 
ける 活性 推移 は 移植 後 12 日 目 に 正常 値 の 3 倍 に 達する 。 担 癌 に 薬剤 を 投与 し た 場合 , CAR 
で は 著 明 に 増加 し, AZN, ACM で は 著 変 な く NIT で は in vitro に お いて 著 明 に 促進 する 
の に 正常 値 に か えっ て いる 。SAR で は 低 値 を 示し た 。 

組織 化学 的 に 追求 し た 成績 は 。 DNA, RNA と も に 著 変 を 認め な か っ た 。 グリ コー ゲン は 
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TEMICLE LIRA VATER L, 担 冶 に 薬剤 を 投与 せる 結果 は , NIT, CAR, SAR で は 


や 増加 の 傾向 を し た 。 な お , 同定 は 凍結 乾燥 法 に よっ た 





90. 抗 癌 性 検定 こし て の 細胞 塞 天平 板 法 (CAP 法 ) 
その 作用 機 作 解 明 へ の 応用 
山本 正 , 古 明 地 隆 江 , 西岡 久寿 紙 , 竹内 富雄 , MAMA (At Tür 
Cell-agar-plate (CAP) Method for Assaying Anti-tumor Activity, and 
its Application to the Elucidation of the Mode of Action 


TADASHI YAMAMOTO, TAKAE KOMEIJI, KUSUYA NISHIOKA, 
TOMIO TAKEUCHI, KAZUO NITTA 


Naila z7)- ev ra 4 TPCCLYLFZS Lin vitro 試験 を short-cut procedure 
と し て これ を 戒め る 傾向 が 強い 。 し か し 如何 に し て 迅速 か つ 簡 単に その 活性 を 定量 する か と い 


3 問題 に 人 逢 着 する と 動物 交 を 用 いろ in vivo 試験 に は 大 き な 難 点 を 認め ざる を 得 な い 


実際 (1) 天然 試料 より その 過程 を 和 逐 っ て 抽出 な いし 精製 に 利用 し よう と する 場合 (2) 不 
安定 物質 の 活性 を 確認 し よう と する 場合 (3) 臨 宋 応用 上 いずれ の 制 冶 剤 を 用 いよ 5 か を 決定 


する 場合 (4) “あら ご し "の ふる い 分 け を 多数 の 物質 に 行 お う と する 場合 な ど に は 適当 な in 
vitro 試験 の 確立 が 重要 な 意味 を も つと 考え られ る 。 も ちろ ん in vitro 試験 は in vivo AR 
に よっ て 裏づけ され る 必要 が ある が , ここ に 衝 共 が 考 接 し た 細胞 寒天 平板 法 (CAP 法 ) に つ 
いて 述べ 大 方 の 追試 を お 願い し た い 
+ FRA IS fel. Hanks KT 1.8~2.0% の Hanks 寒天 を つく る 。 精製 粉末 寒天 (市 
Keil) を 加え , 9 ボ ポンド 10 分 高圧 減 訪 すれ ば よい 。 用 時 これ を 溶かし , 50°C DUC 
3%, ペニシリン G 1000 単位 /ml, スト レプ トマ イシ ン 1000 7/m1 を 加え , 1.4% NaHCOs 
を 用 いて pH 7.476 と する 。 Fk reg (NaCl 8g, KCl 0.2 g, 
Na。HPO,・12H。O 1.65 g, KH。PO, 0.2g 蒸溜 水 で 17 と する Mm THEME (Ehrlich 
で は 500 万 個 /ml, 吉田 肉腫 で は 1,000 万 個 /m1) に 細胞 数 を 調節 する 。Hanks 寒天 と この 
細 物 浮 流 液 と を 等 量 に 混合 し , た だ ち に ペトリ ー 想 ( 径 90mm, 高 さ 20 mm) に 10 ml % 
分 注 す る 。 固化 を シ ま ち カ ッ プ を た て る 。 こ の カッ プ 内 に 被 検 物質 溶液 を いれ , 18 時 間 37°C ic 
いた 後 。 カッ プ 内 容 を 除き , カッ プ を と り 去 り , 次 の 現像 色素 液 を 5 一 8 ml 注 加 し , 再び 
37°C に 1~2 時 間 お く 。 色素 の 還元 され な い 阻 正 円 の 直径 カリ パー で 計測 する 。 現像 の 色 
42% & LC Blue tetrazolium #% (500~1,000 倍 に 上 記 緩 衝 液 に と き , 0.1 M コハク 酸 ツ ー ダ 
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ire 





液 を 等 量 に 加え て pH 7.6 に 修正 ) また は 2,6-Dichlorophenolindophenol #% (3,000 倍 に 
上 記 緩 衝 液 に と き , 等 量 の ウマ 血清 を 加え る ) を 用 いる 。 前 者 の 方 は 発色 保存 性 強く 棄て が た 
い 利 点 が ある が , 薬品 に より 不当 り が あり , 経済 的 な 後者 の 方 が 推 賞 で きる 。 営 養 源 を 豊富 に 
する た め , #E=*7, lactoalbumin (Difco) を 加え た Dulbecco 寒天 士 Dulbecco 菩 地 
細胞 液 (1 : 1) も よい 成績 を うる ( 別 報 )。 

Sarkomycin を 標準 に 以上 の 方 法 を 考案 し た の で ある が か が, この CAP 法 を 用 いる と , 主 な 
知 制 韻 剤 の 大 半 が これ に 反応 する 。 梅沢 博士 ちら は これ を 撤 生 物質 の 抽出 精製 に 応用 し て いる 


が , 合成 品 の “あら ご ど し "" の スク リー ニン グ に も 利用 価値 か ある 。 例 えば 為 政 博 士 の 合成 し た 
Hexan-1 : 6 bis (dimethyl alkylammonium iodide ) で Cn 鎖 の 比較 を 行う と CaH,。 一 CH。。 
に 隠 止 円 の 山 が 現われ , 溶解 度 と は 無関係 で ある こと を 知る 。Hexan-1 : 6 bis(n-decyl dime- 
thyjammonium bromide) (No. 28 物質 ) は Ehrlich 腹水 六 に 毒性 近く の 濃度 で 延命 効果 
を 示す が , 両者 に 平行 関係 を 認め る こと が で きる 。 水野 博士 ( 予 古 ) を 中 心 に 多く の 合成 晶 か が 
定 さ れ て いる が , 化学 構造 上 既知 制 冶 剤 に 類似 性 の ある も の が よく 反応 し て いる こと が か 知れ 


是正 円 直径 は 薬剤 濃度 の 対 数 と よく 直線 関係 を ボ す の で , 不安 定 物質 の 活性 を 短 時 間 内 
に 確認 する こと に 役立つ 

の 事実 は , 人 洋 を 単細胞 化し 細胞 寒天 平板 と し て 各種 制 滞 剤 が その 使用 可能 量 で 効果 を 
示す か 否 か を 治療 開始 に 先立っ て 検定 する 可能 性 を 示唆 する 。 西岡 が 興味 ある 方 法 を 手掛け て 


いる の で 追加 が ある こと と 思う 。 








D-MEDIUM Stock Solution 

Stock Solution 100 ml. NaCl 71.88. 
Dextrose 4.5 g. CaCl, 4.0g. 
NaHCO, dissolved in water 1.1 8. MgSO,・7H.O 2.0 g. 
Yeast Extract (Difco). 10 8 NaH,PO, 1.25 g. 
Lactoalbumin enzymatic | 50 名 Phenol Red 0.15 g. 

hydrolysate (NBC). | satin redest. to 1,000 ml. 
Streptomycin 0.1 2: に "Fran > ‘ 
Penicillin | 100,000 U. I. 
Aq. redest. to | 1,000 ml. 





Filter for sterility and stored in refrigerator 
薬剤 の 機 作 解明 上 興味 ある 2, 3 の 問題 に 触れ る 。 同様 に 処理 し た 2 枚 の 平板 を つく り , 一 
方 を 4“C に , 他方 を 常 法 の ご と く 387°C に お いて 比較 する と , Sarkomycin, Nitromin で は 
と も に 前 者 の 平板 に は 全く 阻 正 円 が 出現 し な い が , 上 記 No. 28 物質 に は ほとん ど 同 一 の 阻止 
円 が 現われ る 。 こ の こと は Nitromin も また 代謝 過程 に 入っ て その 作用 を 示す の で は な いか と 
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2529. EREDAR SL > EDTA-PBS MEDIUM 
Disodiumethylenediamintetraacetate 
て 追究 し て いる ED ウイ ルス を この CAP — = 


い う IRRE A 











| 0.38. 
法 で 検 べ る と , ウイ ルス が 動い て ゆく と は NaCl | 5.08. 
SS KCl wre 
思わ れ ぬ よう な 大 き な 阻 正 円 を 示す 。 こ の ‘ | 38 
Na,HPO, | 1.158. 

平板 法 に 修飾 を 加え , By TOT RAND KH,PO, | 0.2g 
ボー ラー で くり ぬき , ここ に Hanks 寒天 __ Aa TEMES io: pA 


#7) を うめ , DAVILA ッ プ に セロ ファ ン 膜 を まく と ,。 この 阻 正 円 は な く な る 。 
し て 加え る と 大 正 円 は 再び 出現 する 。 
ウイ ルス と 交 細 胞 と の 接触 に よっ て 何ら か の 物質 が 産生 され それ が 拡散 し て 大 きた 胡 


(細腕 を 含 
この 際 カ ッ プ 内 に 冶 細 胞 と ウイ ルス と を 混合 この こと か 
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止 円 を つく っ た の で は な か ろう か と 考え て いる 。 細菌 ウイ ルス に 知ら れる Bacteriocin ic 
似 す る も の と 考え Cytocin と 名 づけ て 目下 追究 中 で ある 。 (六部 省 科 学研 究 費 に よる ) 
Effect of various anticancer agents on the indophenol reducing activity 
of human malignant tumors and some other tissues 
ーーー Se ーー = nn = 7 > = ーー 
13 | Be Er 3 | 
oe ae. e | & = “u 
EI EITEI eee rey ST Ss 
ei gies IE |e le iz 
ee a ご G | ST > Ey e 
= S | ーー > | ey < に | =! 〇 
ER < | 6%) | 9 | 2 O 
Name Sex Age Diagnosis Dosis 37 | 1.8mg | 307 1207 | 607 | 487 5u | 2x104 | AU 
Watanabe © 57 Gastric Cancer | | —(0) | | | | _co) ー/0) 
Ito ? 39 Breast Cancer | | + | | Fe 2 
1 | 1 
Hiki ゃ s1 Lymphgl. Metastasis | | | | | 
of Gastric Cancer | 一 | | + .. 
Ida 2 62 Occipital Tumor | _ | | | が ke 
Toda >58 Lung Cancer + + ー ー | + | | Lo 
Normal Lung Tissue | 一 ー ー er | | re > 
Katayama? 58 Gastric Cancer | 一 | + ー | + + | + | te = 
Mine ? 42 Lung Cancer ー | +(30) | #20 ー | + je | ー —(0) = 
Tejima 58 Ileum Cancer oe ー ー | ー | ー | - | = £ 
Murata 260 Breast Cancer | a + + | + - | + | + Pr 
Ishii 55 Lymphatic Tumor トド | + we ge 09 + | と & 
Sakano 30 L. Foot Cancroid | 一 | - ー | - | #1 = = = 
Normal Rat Liver | - | - ー ー | - | = | | = 
C ):CAP 法 に ょ る Diamater (mm) 
Pt 講 
AMAR, MABE, 藤井 源 七 郎 : 2, nn. 還元 能力 を 指標 と し て , AOH 
性 腫瘍 の 各種 抗 i Bm よび ウイ ルス に ie する 感受 性 試験 法 (INKK 法 ): CAP 法 に よる 抗癌剤 の 検定 を 
ion HRiCIOHL KI eLT, ‘i ae PBS 溶液 で バラ バラ に し て 。 寒天 細胞 法 を 試み た が 。 





13 例 行 っ て 2 例 成功 し た だ け - ちと の も の は 組織 諸 を その まま で きる だ け 爽 雑 組織 。 壊死 巣 を 除去 


ご ある 。 











LT, 0.3g の 切片 に し て ,。 3ml の D- 培地 に 入れ , 楽 剤 を その 人 体 本 容 量 か ら 換算 し て 各種 抗 瘍 剤 お よ 
X ED ゥ イル ぇ を , D- 培地 に 溶かし た も の を 加え , 37°C, 24 時 間 お いて 作用 させ た の ち , 1 ml nn 
清 お よび 1ml の 1:3000 2,6 u ipti cetneahabeactaj tne を 加え , 37°C 30 分 放置 し て , Indophenol 
の 選 元 を みた 。 この 方 法 に より 。 人 の 閣 組 織 を その まま 自然 の 形 に 近い 状態 で 生存 させ て お いて , FOF 
種 楽 剤 お よび ウイ ルス に 対す る 感受 性 を in vitro で 検討 する こと が で きる と 考え ん る 。 Chit, 今後 例 数 を 
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重ね る こと に より , 人 の 腫瘍 に 対し て も , —COPBOMMORAHKECFASACHAI LATS. AR, 
臨床 面 に お いて る 最終 段階 に お いて 各 Case に お ける eee を 決定 する 一 つの より どこ ろ を 与え る 
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91. 吉田 腹水 肝 冶 の 要 酸 代 糖 に お よ ぼ す 制 癌 剤 の 影響 
に よる 試験 管内 実験 (第 3 報 ) 
石川 稔 , 杉 石 正司 , Be MW, EHER (名 古屋 大 学 医学 部 内 科 第 一 講座 
Effects of Some Anti-Cancer Agents on the Metabolism of Nucleic Acids. 
An in Vitro Study with Radioactive Phosphorus (III) 


MINORU ISHIKAWA, MASASHI SUGIISHI, AKIRA AEBA, 
MASAO WASHINO 


前 回 に 引続き 試験 管内 実験 に よっ て, MRA SAK OBER N D P ぎ 摂取 に お 


方 法 : 前 回 と 全く 同様 で ある 。Heparin 加 吉 田 肝 癌 腹水 に 制 癌 剤 お よび P® (18~20 uc) 
を 添加 し て , 37°C, 4 時 間 振 得 後 , 細胞 の み を 遠心 分 難し , 生理 的 食塩 水 に て 数 回 洗 浴 後 。 再 
び 生 理 的 食塩 水 に 浮 海 せしめ て ホモ デ ヂ デ ナ イ ズ し , FOR 1000 回 転 で 4 WHO LURID 
DNA を , 上 清 ょ より RNA を , Leven, Klein-Beck, Barnum の 方 法 を 合せ 改変 し た 方 法 
を 用 いて , 可 及 的 純粋 に 抽出 し て 。 BY TIC Cts LOMA UIE LT Specific 
Activity を 計算 し た 。 ま た それ と 同時 に 腹水 毅 の 無機 分 割 に つい て も Specific Activity 
wk, RNA, DNA の Specific Activity の これ に 対す る 比 を も っ て 腹水 毅 と 細胞 内 の 核 
BHO 24 時 間 内 に お ける turnover-rate と し た 。 また 市 癌 剤 を 加え な いで ,。 他 は 全く 同様 
に 行っ た も の を 対象 と し た 。 な お 市 壇 剤 中 , Cortisone は 前 回 は 市 販 の 製品 を その まま 使用 し 
た が , 今回 は 精製 し て Cortisone の み の も の を 使用 し た 。 

成績 : TESPA は 100 mg/dl に お いて 。 RNA に お いて は 30% BE, DNA に お いて 
は 6022 程度 の 阻害 を 認め た 。 また 10mg/dl の 濃度 の も の で は RNA HP CHEHDHED!: 
落ち る が , DNA に お いて は か えっ て 強い 阻害 作用 を 示し た 。 

Myleran は 5mg/dl に お いて は RNA は 全く 阻 害 を 認め な か っ た が , DNA に お いて は 
3022 程度 の 阻害 を 認め た 。 

Carzinophilin : 5000 単位 /d1 に お いて RNA は 30% BE, DNA は さら に 著 明 の 阻害 
ears Dy kode 

Cortisone 100 mg/dl に お いて は 両 核酸 と も , WH 60% 程度 の 阻害 を 認め た 。10 mg/dl で 
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は , それ より も や や 強い 程度 の 阻害 を 認め , 1.0 mg/dl で は 約 40% 程度 の 阻害 を 認 
Prednisolone 10mg/d1 に お いて , ほとん ど Cortisone と 同 程度 の 阻害 を 認め た 。 
検討 : 以上 の 成績 より これ ら 制 癌 剤 は いずれ も DNA, RNA の P®-turnover に 若干 の 

影響 を 与え て いる 。 た だ し Myleran に お いて は RNA へ の 阻害 は ほとん ど 認 め ら れ な か っ 

Tee 
な お , Cortisone が in vitro で 核酸 の P-tnrnover に 阻害 を 示す こと を 前 回 の 報告 に お 

いて も ふれ た が , 今回 は さら に その 誘導 体 を も 加え , 多数 の 実験 を 行い 。 明らか に 同様 の 阻害 

作用 を 示す こと を 認め た 。 こ の 場合 酸 可溶性 部 分 の P-turnover に は 何等 の 変化 を 認め な か 

っ た 。 従っ て Cortisone は 酸 可 溶性 焼 化 合 物 以後 の ょ り 特異 的 な 段階 に お いて , 核酸 合成 に 

何等 か の 影響 を およぼす も の と 思わ れる が , それ が 細胞 の 続 合 的 機能 を 通し て 間接 的 に 影響 を 
お よ ほ す も の か , 核酸 合成 の 過程 に 直接 影響 する も の か 否 か に つい て は さら に 検討 を 要する 。 

交 部 省 科学 研究 喜 に よる ) 





92. 測 癌 剤 使用 時 の 臓 妖 内 Na, K, Ca 含有 量 お よび 
J PEW IC RIES GEE 
PR, 谷本 恒 幸 , 成田 俊三 (神戸 医科 大 学 第 一 外科 ) 
Influence on the Content of Sodium, Potassium and Calcium in the 


Visceral Tissues and its Excretion by Chemotherapy of Cancer. 
SEIJI HAYAKAWA, TSUNESACHI TANIMOTO, SYUNZO NARITA 


> 


悪性 腫瘍 特に 消化 器 悪 性 腫瘍 患者 に 水分 および 塩類 代謝 の 失調 を 伴う 5 こと が 非常 に 多い 。 
NOMI BABA BAe し て 手術 的 侵 租 を 加え る と その 失調 状態 が 増大 する こと は 
当然 で もり, われ われ は 充分 に その 対策 を 講じ つつ 手術 を 行っ て いる 。 手術 施行 後に は 再発 防 

正 の 目的 で ,。 ある い は 手術 不能 例 に は 腫瘍 の 発育 抑制 の た め に 市 癌 剤 を 使用 する 機会 か 多い が , 
その 際 体 内 水分 お よび 無機 塩類 の 分 布 な ら び に 排 浴 に 如何 な る 変化 を 招く か を 検討 せん と し て 

如き 実験 を 行っ た 

FR 10 匹 づ つ を 1 群 と し て 各 群 に 1. 無 処置 , 2. 生理 的 食塩 水 1.0cc 10 回 腹腔 内 注入 
3. 吉田 肉 騨 接種 後 7 HARE, 4. 吉田 肉腫 接種 後 自然 死亡 , 5. 8-Azaguanine 50 mg/kg 
10 [=], 6. Sarkomycin 25 mg/kg 10 回 , 
mustard N-Oxid 2.5 mg/kg 10 回 いずれ も 腹腔 内 注入 を 行い , 屋 殺 ある い は 死亡 後 速 か に 肝 


7. Actinomycin J 15 mcg/kg 10 回 , 8. Nitrogen 


ix, 腫 臓 , 脳 を 摘出 し 電気 乾燥 器 に て 乾燥 , さら に 電気 炉 で 乾性 灰 化 を 行っ た 。 以 上 の 方 法 で 
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Re EN CBIR LIRFETILTHRET Na, K, Ca の 定量 を 行い 臓器 内 含有 量 を 求め 
た 。 制 冶 剤 の 注入 絵 量 は いずれ も 50% 致死 量 の 約 三 分 の 一 で ある 

各 群 の 屋 殺 時 , ある い は 死亡 時 の REEL AHLD 比 は 肝臓 で は WHAM RRs LO 
Sarkomycin 群 以 外 , MIKTIX Actinomycin J 群 以外 は いずれ も 無 処置 群 , 生理 的 食塩 水 注 
入 群 より 大 で あり , 脳 で は ほとん と ど と 変動 は な い 。 

臓器 水分 量 は 三 臓器 と も に いずれ の 実験 群 に お いて も は ほ ど 変動 は な い 。 

臓器 灰分 量 は 肝臓 で は 吉田 肉腫 死亡 群 お よび Actinomycin JH, 腫 臓 で は 吉田 肉腫 の 二 群 
お よび N.M.O. 若 が 減少 の 傾向 を 示し て いる 

Na 含有 量 は 肝臓 で は 8 Azaguanine, Sarkomycin, Actinomycin J の 三 辞 が 減少 し て お 

り , 腫 臓 で は 8 Azaguanine, Actinomycin J, N.M.O. の 三 群 が 減少 し , 特に Actinomycin 
J 群 は 無 処置 群 の 1/2 以下 と な っ て いる 。 

K 含有 量 は 肝臓 で は 特に Sarkomycin 群 , 次 いで 吉田 肉腫 接種 群 , 次 いで 8 Azaguanine 


妊 か 信 有 量 低下 し , 腫 臓 で は ほとん と ど 不 変 で あり , 脳 で は Sarkomycin 群 の み が 低 下 し て い 
る 


Ca 含有 量 は 肝臓 で は 生理 的 食塩 水 注入 群 で も 著 明 に 増加 し て いる か ら 生理 的 動揺 範囲 が 大 
で ある と 思わ れ , 腫 臓 で は 著 明 な 変動 は 見 られ ず , 脳 で は 吉田 肉腫 接種 死亡 群 の み が 著 し く 増 
加 し て いる 。 

HEATER DO Ca/K な る 数 値 が 大 な る 程 そ の 腫瘍 の 発育 が 駐 盛 で も わる と いわ れ て いる が , 
= far & EBLE O K, Ca 含有 量 が 並行 する と 仮定 し て Ca/K を 求め た 。 肝臓 , 腫 臓 で は 
ほとん と 変動 な く , 脳 で は 不 規則 な る 増 滅 が あり , その 意義 を 見 出す に 困難 で ある 
上 末 に お いて は 骨 交 吊 者 で 胃 切 除 術 施行 後 あ る い は 他 の 悪性 星 瘍 恵 者 の 根治 的 手術 施行 後に 
前 記 の 四 種 類 の 市 冶 剤 を 連用 し , 24 時 間 尿 を 連続 採取 し て Na, K, Cl を 定量 し 1 HORE 





浴 量 を 求め た 。Na, K (tetas, Cl は Schales and Schales 法 に よっ た 。 こ の 場 
合 目 種類 の 制 癌 剤 の いずれ に お いて も 使用 開始 数 日 後に は 特に Na お よび Cl Kit K OF 
溢 増 加 が 認め られ た 。 

動物 実験 な ら び に 了 臨 呆 検査 成績 を 線 合 する と 制 閣 剤 使用 に 際 し て は 騰 器 内 Na, K 含有 量 の 
Wi LOR Na, K, Cl 排 港 量 の 増加 が 認め られ , 血 中 濃度 が 一 定 な り と すれ ば これ ら の 
元素 の 体外 へ の 要 失 を 認め 得 た わけ で ある 。 す な わ ち 札 性 腫瘍 の 化学 療法 施行 に 際 し て は 電解 
質 代 謝 失 調 を 招き 易い こと を 念頭 に 置き を , その 補給 対策 を 充分 に 講じ て 不快 な る 副作用 の 発現 
を 防止 する こと に よっ て 本 来 の 目的 た る 悪性 風 瘍 の 治療 に さら に 大 き な 期 待 を 持ち 得る も の と 


考え る 。 
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93. ED v4 r AOI NICS SHE 第 二 報 
西岡 久寿 綴 , 山本 正 , 衣川 党 水 , 吉田 武彦, AAR CRRA ERAN 


Studies on the Oncolytic Action of ED Virus. Second Report. 
KUSUYA NISHIOKA, TADASHI YAMAMOTO, HAYAMI KINUKAWA, 
TAKEHIKO YOSHIDA, TAKAE KOMEIJI 


(1) in vitro に お いて Ehrlich 腹水 冶 細 胞 中 に お いて ED ウイ ルス が が 制 癌 作用 を 発揮 す 
, ウイ ルス の 感染 力 価 は 上 昇 せ ず , RER IC HA ERDE MIA られ た 


nr 


る と 
この 際 ウ イル ス の challenge を うけ た 細胞 の dehydrogenase 系 の 低下 が 認め られ た 。 
(2) ED ウイ ルス の 制 癌 作用 を 示す の は , Ehrlich fk, Sarcoma 180 CX し て で 
0, EHRE, 腹水 肝癌 (No. 130, No. 602) に は 無効 で ある 。 
(3) ウイ ルス を Sharpless MO CBRL, 制 六 有 効 量 原液 50 cc/kg・ の 割合 で , ウ 


サギ に 対す る 発熱 試験 。 ネ ュ に 対す る 血圧 降下 作用 , ニホン ザル に 対す る 発熱 , 血液 像 の 変化 
挨 に より で きた フロ ッ ケ を 除く と, 副作用 を 除去 する こと が で きた 。 マ 





を し ら べ た が , Kin 
ウス に 対す る 致死 時 は, 100 位 濃縮 1cc/ マ ウス で ある 。 
(4) 健康 人 に 対し て , 静 注 また は 皮下 注 し て 50cc/kg で 与え る と , GA BR, 軽度 の 
Leukopenia が 見 られ , 皮下 注射 局所 の 発赤 が み られ た が , それ 以外 の 障 旭 は み ら れ な か っ た 。 
(5) A, HEL CH PB IEA, 癒 組織 に お ける ウイ ルス の 分 布 を 見 , 


また 死期 直前 の 肺 韻 恵 者 に 静 注 し て , 脳 , 腎 , 肝 , PCRS 74 AOD BR LONE, 
7) 


rat 


ey tit 


月 NA AD HAM RIC DA ED ツウ イル ス を 証明 Ls 他 の 組織 か ら は 7 イ クレ ス が 認め られ な か っ 


た 。 これら の 基礎 実験 より ED ウイ ルス は 人 体 に 用 いる こ こと が 許容 され る で あろ 2 。 


ノー 





(6) 前 報 に お いて , 腫瘍 接種 後 , 日 数 が 経過 し た も の , 和 免 商 が 成立 し た 担 韻 マ ウス に 対し 
Cit, ウイ ルス の 抗 腫瘍 性 が 顕著 に 阻 止 さ れる が , これ は 実際 に 臨 呆 的 に も し ED ウイ ルス 
か 
る と , 106 個 Ehrlich 癌 を 接種 し た マウ ス の 騨 瘍 接種 後 , 5, 7, 10 日 を 経過 し た も の で も , 
頭 著 た 制 癌 作用 が 認め られ る 。 ま た , ED ウイ ルス の マー ゾ ニ ン ワ クチ ン で 免 商 し た マウ ス に 
Ehrlich 癌 を うえ つけ て 免疫 を 成立 させ た マウ ス に IX に 濃縮 し た 大 量 ウ イル ス を 投 防 する 
こと に より , 制 癌 作用 を 発揮 きせ る こと が で きた 。 

(7) Cortisone に も それ 自体 若干 テー ルリ ッ ヒ 滞 の 発育 を 崩 目 する 作用 が ある が , また , 
ウイ ルス に 対す る 感受 性 を 高め , 免疫 に よる 抵抗 性 を 減弱 する 作用 が ある 。 これ を ED ウイ 
ルス と 併用 する こと に より , か な り 幅 瘍 の 接種 後日 数 を 経た も の で も , Ek, ワク チン に より 
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免疫 が 成立 し た あと で も , 腫瘍 抑制 作用 の ある こと が 認め られ た 。 し か し な が ら , 正常 マウ ズ 
に 対し て は 毒 性 を 示さ な い 量 の Cortisone で も , Ehrlich 滞 を 接種 され た 動物 に 対し て は 致 
死 作用 を 示す た め , 少し で も 閣 組 織 が 残存 し て いる と , 平均 死亡 日 数 は 著しく は 延長 し な い 。 
その た め , Cortisone は ウイ ルス 接種 後 少量 づつ 連続 投 后 する こと が 必要 で あり , さら に 連続 
与 期間 中 に ED ウイ ルス を 3 日 間隔 で 数 回 注射 する ほ と 延 命 効果 は 著 明 で ある 。Cortisone 

前 処置 し た 揚 彰 マウ ス に ウイ ルス を 打 種 し た 場合 は , 腫瘍 抑制 も , 延命 効果 も 認め られ ず , 
また , Cortisone の み で 治療 し た 場合 は , 体重 増加 は 著 明 に 抑制 され る が , 延命 効果 は 認め ら 
れ な い 。 す な わ ち Cortisone を 少量 投与 を 継続 し て , ED ウイ ルス を 頻 回 注射 する こと に よ 
り , 免疫 の Barrier を 超え て , ED ウイ ルス の 制 韻 性 を 発揮 させ る こと が で きる 。 

(8) 著者 ら の 考案 し た INK 法 に より ED ウイ ルス に 対す る 人 の 悪性 腫瘍 の 感受 性 を 調べ 
た が , 2X10* BR MHLO Y 4 ACHLAR 2/2, BHA 2/3, aa 0/1, リン 肉腫 0/1。 カン 
クロ イド 0/1, 線維 肉腫 1/1, 肺癌 1/2 (分 母 検査 例 数 , 分 子 有効 例 数 ) の 割合 に イン ド フ ェ ノ 

ル 層 元 能力 の 杏 失 する こと が 認め られ た 。 同 一 還 者 より 得 ら れ た 正常 肺 組織 , ラッ テ 肝 に 対 

て は , これ ら の 量 で は 全く イン ド フ ェ ノ フー メル 選 元 阻 正 作 用 を 認め な い 。 

以上 の 基礎 的 実験 に より , 感受 仁 の ある 人 の 悪性 腫瘍 に 本 ウイ ルス を 選択 的 に 用 いる こと の 
で きる 可能 性 が 示さ れ た も の と 考え る 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





I. シン ポジ ッ ム 「 閣 の 化学 療法 」 
Symposium: “Cancer Chemotherapy ” 


RACHEL (合成 ) の 作用 機 序 
石 館 守 三 


Some Aspects of the Reaction Mechanism of Nitrogen Mustard 
and its N-oxide. 
MORIZO ISHIDATE 
(Pharmaceutical Institute, Medical Faculty, University of Tokyo). 


Analogous to general infectious diseases, the reaction mechanism of the agents: 
for cancer chemotherapy is to be founded upon a certain selective action of the 
agents based on the possible difference of metabolite or enzyme systems between 
tumor and normal host cells. At the present stage, in which little is known about. 
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the fundamental nature of metabolic difference between them, a possible theoretical 
basis for cancer chemotherapy seems to depend solely on the relatively more 
active metabolism of proliferating cancer cells. 

Although various types of compounds such as folic acid antagonists, purine 
antagonists and alkylating agents have been demonstrated as antitumor agents, 
they have limited application due to their little selectivity. 

Of these compounds the group of so-called alkylating agents is distinguishable 
from others by an unique reaction mechanism which apparently dominates a 
nonspecific and a simple chemical reaction, involving the alkylation of active 
hydrogen atom of the cell components. Nevertheless the alkylating agents, especial- 
ly the nitrogen mustard type compounds have still drawn attention not only due 
to the characteristic cytological effect similar to X-radiation, but also the practical 
interest. 

In this symposium a short survey will be made on the problem of reaction 
mechanism of nitrogen mustard (NH。) and its N-oxide which have been dealt 
with recently in our institute. 

I. Interaction between nitrogen mustard (HN,) and substrate. 

On the reaction of aliphatic sulfur and nitrogen mustards with anions, amines 
and macromolecules, Ross and Alexander? gave valuable reviews with special 
references to their reactions under physiological conditions. However the relative 
competitive action of nitrogen mustard for the reacting groups of the substrates 
from the viewpoint of the reaction of product has not been fully discussed. 

A dilute solution of NH, (1.6 mM) was allowed to react with each solution 
containing four equivalents of /-cysteine, /-alanine, benzoic acid and a-glyceropho- 
sphate in bicarbonate buffer. After 24 hrs. the amount of the alkylated sub- 
stances produced by NH, as well as its N-oxide (NH。O) was measured by 
appropriate method as shown in Table 1. 

Under these conditions the thiol group* in cysteine» reacted almost quantita- 

















Table 1. 

The Rate of Alkylation of HN, and HN,O on Substrate. 
ak 3 Rate of Alkylation Bi 
Suiten Functional | (in Mol) Method 

Group HN, | HNO 
/-Cysteine -SH 2.0 1.4 Colorimetrically 
/-Alanine -NH, 14 1.15 Van Slyke 
-COOH 0.4 0.4 Titration 
Benzoic acid -COOH 0.6 0.5 7 
a-Glycerophosphate -PO(HO), ca. 0.1 一 7 














(After 24 hrs. at 25C? in NaHCO, buffer solution) 
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tively with HN,, while the carboxyl group as well as the amino group of the 
molecule remained intact. In a solution of alanine on the other hand the rate of 
alkylation was approximately twice greater in the amino group than in the car- 
boxyl group. In a single solution of benzoic acid in the same condition the acid 
was esterified by nearly the same order as in the amino acid. In the case of 
HN.O the reaction was somewhat complicated and consideration was given to the 
fact that the thiol group was spontaneously oxidized while amino group was 
gradually oxidized by the N-oxide. Consequently the relative activity of the 
mentioned groups with HN, or HN.O in a physiological pH solution is assumed 
to be of the following order: 
-SHS-NH,>-COOH >-PO(OH). 

Although the rate of reactivity obtained in vitro itself would not be applicable 
to the case of complicated systems im vivo, the relative sequence might also bear 
up on the reaction im vivo system. 

It has been emphasized that the alkylating agents react readily with desoxy- 
ribonucleic acid to bring about the characteristic deterioration, especially the 
pronounced decrease in viscosity, which may possibly be related to the biological 
activity. But the possible mode of interaction between them are still much 

















desputable. 
Fig 1 
| F C. Control 
14} Relative Viscosity of 0.054 % 

> Polymetacrylate-Solution 1. (CH。)。-N-CH。CH。C1 
2 14 
ee = | 
。 == x ーーーー:ーーーー ら 2. HN2O 
a 3. (CeHs)2-N-CH;CH,C1 
u 1.0 ’ ーーー す 4. HN。 

DE a Wa 90 Ta ae pe 5. CsHs-N-(CCH。CH。C1D ぅ 


Pressure (cm) 
Alexander!’ and other investigators provided some findings that the alkylating 
agents dominantly react with the phosphate group of DNA. Furthermore Alexan- 
der» proposed the suggestion that the marked decrease in viscosity of DNA may 
be caused by the simultaneous alkylation of the neighbouring two phosphate 
anions by the bifunctional groups of the agent forming intramolecular ring esters, 
whereas with monofunctional agent, the esterification might occur at randon on 
acid residue so that it might exhibit less influence on the coiling of the molecule 
and on the viscosity respectively. 
In the model experiments with polymetaacrylate and with glutarate treated 
with HN, in a dilute solution (0.1mM, at pH 7), no sign of intramolecular ring 


* The other sulfhydryl compounds such as dithioglycerol (BAL), thioglycolic acid, mer- 
captoethylamine and thiobaribituric ocid were found to react almost in similar grade. 
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formation, but the formation of polymerized products resulting from intermolecu- 
lar linkage was observed.* 

For comparison with HN.-type compounds, a series of the new type compounds 
in which the two #-chloroethyl groups are placed in the two separated nitrogen 
of aliphatic carbon chain (CH,),_, was prepared and tested on the reactivity for 
the viscosity of polymetaacrylate on one hand and on the biological activity with 
Yoshida ascites sarcoma cell on the other. As seen from Table 2, these com- 
pounds which have structually little tendency to make ring closures showed the 
same order of effect both on the viscosity and cell degeneration as HN;. This 
fact offers another evidence against the assumption of Alexander. 


Table 2. 





Thiosulfate Titer Rate of |LD50 











Compounds we ーー ーーーーーーー ーー Viscosity |——— 
10 min 2h | 24h | Depression | ME 
CH,-N-(CH,CH,Cl), 0.92 1.88 | 1.88 40 | 16 
CH,-N-(CH,CH.Cl), - ーー 26 80 
| 
O 
CH, „a: 
N-(CH,)n-N 
# いい 
C1-CH,-CH, ’ CH,-CH,-Cl 
n=2 0.32 0.34 0.34 34 35 
n=3 0.62 1.22 ーー 40 3 
nー4 0.87 1.53 ー | 40 60 
n=6 0.96 1.74 1:71 40 75 
n=9 0.58 1.76 ーー 35 
TEM 0 0.12 0.85 = 60 
0 5 


S-TEPA 0 


.2] 0.76 — ie 








Taking into consideration the fact that nitrogen mustard combines preferen- 
tially with amino or imino groups rather than with phosphate anion due to the 
unstable property of its ester, the more probable interaction of HN, with nucleic 
acid, if it really occurs, would take place in the basic groups under intermolecular 
crosslinkage between closely situated bond molecule of nucleic acids. This as- 
sumption is favored by the finding of Butler et al.© that the action of mustards 
can disturbe the molecule of DNA throuth blocking the amino and hydroxyl 
groups or by breakdown of the intramolecular hydrogen bonds. 

On reference with the shape of DNA-model by Watson and Crick” the postulat- 
ing figure of the reaction product with HN, might be represented as in Fig. 2. 

The above arguments do not conflict also with the findings that stilbamidine» 
exhibits a similar cell effect or that a certain amount of urea?) brings about a 





* Ishidate, not published 
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similar influence on the Fig 2.  DNA-Model and HN, 
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thesis that the biologi- Phosphate NM Phosphate 
cal disturbance induced eee bs ea ie INN 
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might be attributed to / hoophate 
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“self-duplication or Phosphate 
“templating” of DNA 


Phosphate 


a Ne 
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Sugar-Pu-Base-----Py-Base-Sugar 


= 


or of its complex, re- 


sulting in a chromoso- NM: Nitrogen mustard residue. 
4 Py-Base and Pu-Base represent Pyrimidine and Purine Bases 
mal abnormality. respectively 


II. The mode of action of nitrogen mustard N-oxide. 

Aliphatic bis ($-chloroethyl) amines are generally able to be oxidized to their 
N-oxides. Of these compounds obtained so far the N-oxide of HN, was found 
to be one of the interesting antitumor agents, which was pharmacologically 
characterized with a far greater magnitude between tolerance and effectiveness 
than that of HN,. The N-oxide, although the N-oxide is an ammonium derivative, 
it reacts as a monofunctional alkylating-agent in a nonreducing medium, due to 
the formation of oximmonium ion of four member-ring as an intermediate.!? The 
monofunctional effect was realized also in the measurment of viscosity with 
polymetaacrylate® (Fig. 1). 

In reducing media, i.e. in presence of thiol or amino compounds it reacts 
bifunctionally after being reduced to the tertiary amine (HN.). The redox poten- 
tial of N-oxide’! and teh oximmonium form measured polarographically are low 


Fig. 3 The mode of Action of Nitrogen Mustard N-oxide 


CHC 
+ 
P| iad sina ae と H。CH。CI 
グ o-Cu, di x RR 
グ ーCH。 O-CH;CH;0H "CH,CH,OH 
Ren CH;Cl 
5 CHLCHLCI Detoxication process 
- の ん 
に DS Yn LCHLI 
9 NR-N 
Inactive Form \cH CH;Cl 


Active Form 
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enough to be easily reduced in vivo. Alternatively the characteristic cell effect 
produced by the N-oxide evidently indicates the formation of bifunctional sub- 
stance HN, in living tissues. The possible metabolic pathway in vivo is postulated 
in Fig. 3. 

N-oxide itself represents a biologically inactive form. Because the transforma- 
tion process (A) brings about no significant action, it must be considered as the 
detoxication process of the agents. The pathway (B) represents a biologically 
active process. It would be reasonable to assume that the process (B) could 
preferentially take place in proliferating cells, affording a more or less selective 
action upon tumor cells. 

III. On the protective effect of cysteine against leucopenia induced by nitrogen 
mustard N-oxide.) 

In in vitro experiments, various thiol compounds such as cysteine, thioglycolic 
acid, dithioglycerol, mercaptethylamine and thiobarbituric acid readily combine 
with HN, or its N-oxide, all to the same extent. 

It is of interest to note that from the above mentioned compounds, /-cysteine 
and thioglycolic acid, when admistered in vitro (4mol equiv.) demonstrated a 
pronounced protective action against the decrease of the white blood cell count 
in rat induced by treatment with HN,O (Table 3). Thioglycolic acid, however, 
was too toxic for the purpose. 


Table 3. 











The Rate of Decrease of the White Blood Cell Count in Rat induced by HN,O. 
SH-Compound | Single Dose (per kg) | W.B.C % 
L-Cystein HCl 1.2mM (150 mg) | 46 
Thioglycolic acid 1.2mM (80 mg) | 42 
Mercaptethylamine-HCl 1.2mM (100 mg) | 26 
BAL 0.6mM (50 mg) | 20 
Thiobarbituric Acid 4.1mM (450 mg) | 18 
L-Cystein HCl 4.1mM (500 mg) | 83 
Control (Nitromin 10 mg) | 28 
PER : 3 Fig. 4 
However it is quite open to question A Survivor-Percentage-Diagram of Yoshida 


・ ・ Sarc Rat d Concomitant Treatment 
whether the apparent protection is caused with Nitromin and Cysteine, = me 


by a certain selective effect against 





hematopoietic system or whether it is 15006 

due simply to the reduction of the amount | | q 
of the given alkylating agent by chemical were 
neutralization with cysteine. 5.009: sol 


To solve the problem an experiment 








was undertaken to campare the survival 
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and the life prolongation level between control group of Yoshida ascites Sarcoma 
rats treated with HN。O and experimental group of sarcoma rats treated with 
HN。O and with a simultaneous administration of /-cysteine (4 mol equivalent). 
The results obtained so far indicate that the simultaneous injection of a certain 
amount of 7-cysteine serves to protect the sarcoma rats against leucopenia induced 
by HN.O without marked reduction of the survival activity of the agent (Fig. 4). 
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i +t 物 質 
ER 浜 夫 ( 耶 研 ・ 東 大 応用 微 研 ) 


Antineoplastic Antibiotics 
HAMAO UMEZAWA 


fhe OA: REL HCE Ee At SAAR OS, HeLa 細胞 等 を 用 いて 探索 され 
CWS, TCUCKMOREB MADRE ENTW AD, 筆者 等 の Ehrjich its ko HeLa 細 
eV 7 PRA bb, BOD OMMBBMRAOPELEATS., Ek, 本 研究 に 対す る 筆 
AEOTAMEE AO HERR REO MACON THRAS, thts, Sarcoma 180 を 用 いた 探 


物 腫 瘍 の 種類 を か える こと に より さら に 新 物質 が 得 ら れる こと に つい て 述 








meee rh, Actinomycin, Sarkomycin, Carzinophilin, Gancidin, Carzin- 


ocidin 等 特に Sarkomycin の 誘導 体 に つい て 述べ る 。 PluramycinA の 人 性 状 。 お よび その 


Ehrlich 44, Sarcoma 180, 吉田 肉 種 に 論 す る 作用 に つい て 述べ る 。 ま た HeLa 細胞 を 中 
THEME, 特に 一 新 物質 に つい て 述べ る 。 


Ehrlich 癒 等 に 作用 せ ず , tt HeLa 細胞 作用 を 示す 物質 の 意義 に つい て 考察 し , timate 
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用 試験 法 に 言及 し た 。 





スク リー ニン グ 実 験 
吉 田 富 三 


On the Screening Work 
TOMIZO YOSHIDA 
(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo., Dept. of 
Path., Fac. of Med., Univ. of Tokyo) 


In the screening work for the chemotherapy of cancer, the question raised 
most often is which kind of tumor would be most adequate for the work. Since 
there is of course no single animal tumor known able to cover every aspect of the 
malignant tumor, a series of tumors of various origins is employed by careful 
investigators, providing the so-called tumor spectrum. And, it is thought that a 
compound which is effective against a greater number of tumors of the series 
is the more promising as to its further clinical value. However, our experiences 
in studies with the ascites hepatoma seem to have added another difficulty to the 
problem of tools for the screening work. 

The ascites hepatoma is prepared by the ascitic conversion of the azo dye- 
induced hepatoma of the rat. The conversion has so far been successful in our 
laboratory in approximately 10 per cent of all the trials. Our work in this line 
since 1951 has resulted in establishing 10 transplant strains of the ascites hepa- 
toma, which are being kept in our laboratory. The important trait of this kind 
of ascites tumor is found in the fact that it can provide a series of ascites tumors 
whose normal ancestral cell, the liver cell, is known and common to all. This 
point may be especially notable when it is considered that almost all of the 
ascites tumors available at the present time is not reproducible. 

In studies with this series of 10 strains of the ascites hepatoma, it was most 
interesting to find that each strain of the series showed its own characteristic 
behavior in the response to the action of alkylating agents on the tumor cells. 
The differences in the response was so remarkable, that is, tumor animals of one 
of the 10 strains were completely refractory to the same compoonds (HH 2, its 
14 derivatives including HN2 N-oxide and T.E.M. etc) which could bring about 
more than 80 per cent complete cure of 4 day old tumor animals of another strain 
in the same series. The remaining 8 strains showed, on the other hand, graded 
differences in the response to the described compounds, which were demonstrated 
by the in vitro test of the minimum effective dose of these compounds on the 
tumor cells in the ascitic fluid. 
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It has thus been demonstrated that even tumors originating from the same 
kind of mother cell, the liver cell, do not make uniform responses to the chem- 
otherapeutic treatment with a chemical compound, but that they present a spectrum 
of the grades of resistance. From this, it may be assumed that all tumors can 
be divided into its own spectrum of grades of resistance. In the light of this 
fact, it becomes clear that in a screening test, a tumor from a so-called tumor 
spectrum which is composed of tumors of different cellular origins, cannot be 
classified as a definite kind of a tumor from the result of its responces to a 
chemical compound. 

In short, the results of our studies so far obtained in this line showed that the 
screening work using ascites tumors, especially those which are reproducible and 
can always be referred to the normal mother cells, was preferable to the solid 
tumor system, inasmuch as the analytical studies of the mode of action of com- 
pounds under test on the tumor cells are carried on more thoroughly in ascites 
tumors. The described differences in the response to the alkylating agents, which 
were demonstrated by a variety of the ascites hepatoma may provide a basis 


for this consideration. 


Ti AZ AK AS EN ICTS HH LD See 
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Comparison of Antitumor Substances against Cell of 
Yoshida’s Ascites Tumor in Rat 
TOJU HATA 


(Kitasato Institute for Infectious Diseases Tokyo) 


We are studying the anti-tumor substances from streptomyces. We obtained 
already five new anti-tumor substances by our screening meteod, Luteomycin, 
Carzinophilin, Mitomycin A, B, and C and Melanomycin. 

In this experiment, one-fifth to one-tenth amount of the tolerable dose of the 
antibiotics was injected into the peritoneal cavity of rats, inoculated with the 
cell of Yoshida sarcoma (ten million tumor cells) and the morphological change 
upon the tumor cells was recorded. The influence upon the tumor cells and the 
leucocytes was checked along with the lapse of time and compared. 

The results are summerized as follows: (Sarkomycin was employed for control) 

1. The effects of these antibiotics were noticed upon nucleus as well as upon 


protoplasma. 
2. The derangement of the nucleus was found both in the deviding and rest- 


ae 


ing stages. 


GANN, Vol. 47, 1956 439 











3. The destructive action began immediately after the injection in case of 
Melanomycin and Sarkomycin, or a few hours later in case of Luteomycin, Carzino- 
philin and Mitomycin. 

The changes proceed through such phenomena as faint staining and swelling of 
cytoplasma and nucleus, which was followed by the discharge and desruption of 
the nucleus. The morphological changes of nucleus may be classified into two 
groups; one involves swelling and lysis of the nucleus, and the other disruption, 
rounding and segmentation. 

4. The above changes began at one to two hours after injection and continued 
to 6 to 12 hours or prolonged further in case of Carzinophilin. 

5. The destructive action remained partial or covered most of the tumor cells. 
But remaining tumor cells, not having received the effect, appeared and began 
cell division again. Thus the appearance of the ascites fluid became the same 
as before the treatment. 

6. The decrease of the tumor cells was related with the increasing of normal 
cells: with Carzinophilin, Mitomycin, and Luteomycin, polymorphonuclear neutro- 
philes appear first, accompanied by the monocytes. Melanomycin brought about 
a remarkable increase of neutrophiles. The action of Sarkomycin was characterized 
by the increment of monocytes and eosinophiles. 

7. After the injection, the ascitic fluid increased remarkably in the case of 
Melanomycin and Sarcomycin and not increased in the case of Luteomycin, 
Carzinophilin and Mitomycin. 

8. From the above observations, the mode of action of these antibiotics was 
classified morphologically as follows: 

1. Leteomycin: Acting mainly upon the nucleus. 

2. Carzinophilin & Mitomycin: Disruption, rounding and segmentation of 
nucleus and cytoplasma. 

3. Melanomycin & Sarkomycin: Swelling, lysis and discharge of nucleus and 


cytoplasm. 


アク チノ マイ シン に よる 細 網 肉 腹 GE) 治療 の 研究 
= TE 
Studies on Therapy of Reticulosarcoma (-tosis) with Actinomycin 


SHIGERU SHIBA 
(Department of Surgery, Research Institute for Microbial Diseases, Osaka University) 


Reticulosarcoma (-tosis) is found more frequently in our country than as is 
generally supposed. Judging from the mode of its spreading, for example, the 
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author considered it as the indication for chemotherapy and has carried out vari- 
ous studies on several antitumor substances. At present, studies on therapy 
with actinomycin are in progress in our laboratory. 

The author was especially interested in the biological activities of actinomycin 
and attached importance to the relation between its activities and reticuloend- 
othelial system (R. E.S.) in the present studies. 

The actinomycin used was produced by an unidentified Streptomyces 1048A 
and extracted from its mycelium. Its physical property, amino acid composition, 
ultraviolet absorption spectrum, etc. are approximately in accordance with those 
of actinomycin reported hitherto. The product is tentatively called the actino- 
mycin 1048A, abbreviated as ACM in this paper. 

As the results of the preliminary experiments, the following points were 
clarified : 

1) ACM has an antitumor effect. 

2) ACM tends to attack lymphatic tissue like spleen, lymphnodes and “Milch- 
flecke’’ (Täches laiteuses) and thus induces the histomorphological changes. 

The author, therefore, further studied which component belonging to lymphatic 
tissue ACM chiefly attacked and whether such an activity peculiar to ACM was, 
though comparatively, selective or not. 

3) The author could demonstrate histomorphologically and histochemically that 
ACM preferred to attack reticulum cells and similar ones cytostatically in the 
region of so-called reticulum cell containing organs like lymphatic tissue and 
bone marrow. 

4) When effects of ACM on the whole organs of the body are observed histo- 
morphologically and functionally, ACM tends to still more selectively attack R. E. S. 
and the organs containing it than other whole organs. 

In applying actinomycin for the treatment of malignant tumors clinically, if it 
is restricted in use for recticulosarcoma (-tosis) and the similar diseases, the 
author is in a position, as far as the ACM in the present experiments is concerned, 
to conclude as follows from the above mentioned results. Since the author could 
demonstrate that ACM had comparatively intense affinity to reticulum cell from 
which reticulosarcoma (-tosis) is originated and also had comparatively cytostatic 
effects on it, the treatment of reticulosarcoma (-tosis) with ACM, having such 
effects, is all the more well-grounded besides the mere antitumor effects of ACM. 

If the above mentioned hypothesis could be demonstrated experimentally and 
clinically, the treatment with actinomycin would, in my opinion, take a step 
forward towards the ideal of studies on the clinical application of antitumor 


substances. 
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カル チノ マイ シン (ガン マイ シン ) に 関す る 研究 
細 谷 省 F 


Studies on Carcinomycin (Gannmycin) 
SEIGO HOSOYA 


(Antibiotics Research Institute) 


Hosoya and Soeda described the production, purification, and both in vitro and 
in vivo activities of carcinomycin (gannmycin) against Ehrlich mouse ascitic tumor 
(Chemotherapy, vol. 3, No. 7, 128, 1955), and the cytological and patholodical 
details were reported in the same number of the journal by Kiyoshi Sato. It is 
the purpose of this paper to describe preliminarily the therapeutic effects of 
gannmycin on the solid form of Ehrlich mouse ascitic tumor (Hosoya, Soeda, 
Hasegawa, Fukuhara and Goto) and on 6 cases of round cell sarcoma which 
occurred spontaneously in the sexual organs of dog (Hosoya, Soeda, Sato and 
Watanabe). 

A new species of Streptomyces, H-5342 strain, was isolated from soil sample 
by Hosoya and Soeda and designated as Streptomyces carcinomycicus Hosoya et 
Soeda. H-5342 strain was cultivated in medium composed of starch, soybean 
meal, yeast and inorganic salts at 26-28°C for 5 days by shaking culture or tank 
fermentation. The culture filtrate was treated by Hosoya’s method which was 
employed in the purification ot exotoxin. The treated solution was adjusted to 
pH 3.5. The resulting precipitate was dissolved in a small amount of water and 
dialysed against tap water. The inner solution was filtered through bacterial 
filter and freeze-dried, giving grayish brown amorphous powder. 

The powder is high molecular and of polypeptide-nature. The decrease of 
potency was not seen by treating with highly potent bacterial protease under 
the optimal pH and optimal temperature. Although this substance inactivated 
strongly Ehrlich mouse ascitic tumor cell both in vitro and in vivo, it showed no 
growth-inhibiting activity against both grampositive and negative bacteria which 
are routinely employed in the research on antibiotics. The toxicity against 
experimental animals is very low. The intravenous injection of 12.5 mg of the 
crude powder showed no acute and latent toxicity to mice (‘‘ Kinko’’-D mice) 
weighing 15-20g. The toxicity against rabbit and guinea pig was also low. The 
aqueous solution of 200mg of the powder could be injected 2-3 times weekly 
intravenously to dogs for several months without side-reactionS excepting 
transitory leucocytosis. 

Macaca fuscata (3.7 kg) was intravenously injected with the gradually increasing 
dose of 10 to 300mg of purified gannmycin at the intervals of 3-5 days. The 
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rise of temperature of about 1°C continuing for 2-3 hours and transitory 
leucocytosis were observed. Another one was intravenously injected with single 
dose of 400 mg, showing no remarkable toxic effects excepting transitory rise of 
temperature. More than 30 cases with carcinoma were orally administered with 
the daily dose of 1g of crude powder tens of times, showing no side-effects. 
Increase of appetite and disappearance of nausea and vomiting were seen. When 
4 cases with carcinoma were intramuscularly injected with the increasing daily 
dose of 10-250 mg of purified gannmycin, transitory leucocytosis continuing for 
several minutes, local pain and occasionally slight rise of temperature took place, 
showing no other remarkable toxic effects. 

Treatment of solid form of Ehrlich mouse ascitic tumor with gannmycin 
(Hosoya, Soeda, Hasegawa, Fukuhara & Goto). When 5,000,000 tumor cells obtained 
by diluting the ascites of cancer mice with aqueous solution containing strepto- 
mycin and penicillin G (each 1000u/ml) were subcutaneously injected to mice 
(Kinko-DD mice) weighing 15-20 g at the lateral abdomen, solid tumor of soybean 
size appeared at the site of injection after 5-7 days and died after 20-60 days, 
the tumor being of walnut size or more. Spontaneous recovery was rarely seen. 

Experimental method: On the 5-7th day after the subcutaneous inoculation of 
tumor cells, the daily dose of 10mg of purified gannmycin was intravenously 
administered for 5-7 days and the size of tumor was measured every other day. 

Results: The results were observed on the 28th day after the beginning of 
treatment. Out of 32 mice treated 17 (about 5324) nearly recovered and 6 (about 
18%) showed the tendency of recovery. On the contrary, only 3 out of 23 untreated 
control mice showed no remarkable increase of the size of the tumor at the site 
of inoculation. It is, therefore, evident that gannmycin has a marked therapeu- 
tic effect on the solid form of Ehrlich mouse ascitic tumor. 

Effect of gannmycin on sarcoma of sexual organs of dog (Hosoya, S., Soeda, 
M., Watanabe, S. & Sato, K.)—It is known that sarcoma occurs frequently in 
penis or vagina of dogs, showing 100% motality. Two dogs with sarcoma in 
penis and 4 in vagina were injected with the saline solution of 200mg of crude 
powder of gannmycin containing streptomycin and penicillin G (1000u/ml) into 
the lesion and intravernously, or only intravenously, about twice weekly for 40 
days to 6 months. In 2 cases out of those, metastasis of egg size was seen at 
inguinal lymphnodes. The sarcoma, histologically, was composed of big round 
cells of almost equal size and necrotic lesion could not be seen. This sarcoma, 
therefore, is a good example to test the potency of gannmycin. Gathering of a 
number of tumor of soybean size or of little finger tip size was recognized at 
the basal part of penis, and the sarcoma in vagina was generally confluent and 
was of walnut size or of egg size, the vagina being full of exsudates. When a 
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small tumor was cut off with scissors before treatment, the hemorrhage occurred 
and did not easily stop. After several days of local or intravenous injection of 
gannmycin, about 1/3 to 1/2 portions of the sarcoma showed necrosis, connective 
tissue multiplied, and formed a scar. When some tumors were cut off with scissors 
after the treatment, only a small hemorrhage occurred and stopped easily. 

Experimental results: Five out of 6 dogs recovered macroscopically after the 
treatment of 40 days to 6 months. Especially, no sarcoma could be found both 
at the lesion and other parts of body in 3 out of 5. 

In the remaining one dog, a number of tumors seen in penis recovered comp- 
letely by the treatment, but a metastasis near orificium urethrae externa did not 
completely recovered, although the reduction of tumor was evidently seen. Mean- 
while, the dog went away to the U.S.A. with his master, the prognosis being 
unknown. 

Two preparations of Malory’s staining of tissues removed both under treatment 
and after treatment were demonstrated. The latter showed complete necrosis of 
the lesion, the multiplication of connective tissue and no presence of sarcoma 
cells. In the former, the remaining of a small number of sarcoma cells was 
seen, although the multiplication of connective tissue was remarkable. 
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Sarkomyein 
SHUNJI ISHIYAMA 


手術 後 使用 を 含め て 204 例 に 対 し て , ザル ュ マ イシ ン 投 与 を 試み 。 
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LEE OFFA Bi}, 
それ ら の ある も の が , MHL BLY Bo kMBeRLEC LCM  THRL TI, I 
NOOHDIDTIHEEA DIR CHAD BANCO Tih, まだ 充分 な 確証 は な い 
両 肪 に 播種 状 の 転移 を 起 し た 悪性 毛 上 皮 腫 の 1 例 , 小 細 胞 性 リンパ 肉腫 の 2 例 , MPA 
の 2 例 , 直腸 瘍 再発 の 1 例 で は , 自 他 覚 的 症状 が 消失 し て , 治療 終了 後 18 一 27 ヵ月 後 の 現在 


EC, 再発 の 徴 師 を みな 


重 篤 な 症状 を 呈 し た 原発 性 肝癌 の 1 例 は , 満 1 ヵ年 後に , 反対 側 の 肝 葉 に 再発 の 懲 師 を 示し 。 
その 後 急 速 な 経過 を と っ て 死亡 し た (別に 平福 が 報告 )。 鎖骨 上 容 お よび 縦 隔 に 転移 を みた 骨 


Bl, BEE BBO 1 例 お よび 卵巣 冶 の 1 例 で は , 腫瘍 の 軟化 縮小 の の ち 。 大 出血 を 
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ZiOLARBLOF EMO 1 例 で は , 原発 病巣 の 根治 手術 の の ち , 両 四 に 撤 在 性 の 転移 を 示 
し 。 急 速 に 悪化 の 徴 師 を みて いた が , ザル ュ マ イシ ン 投 写 に より , その 進行 を 阻止 し を えた よ 5 
に 思わ れる 。 そ れ ぞ れ 10-21 ヵ月 間 投 与 を つづ け て いる が , 現在 まで の と ころ , EERITIE 
事 し うる 程度 の 健康 を 持続 し て いる 。 

49 例 は , 手術 の 再発 予防 の 意味 で 投与 を 試み られ た も の で ある 。 FORMA 


* し うる まで に いた っ て いな い 





RADEON, 投与 に よっ て 特に 著しい 影響 を みとめ < 
一 時 的 に 自覚 症状 を 改善 し た 程度 で あっ た 。 

ザル ュ マ イシ ン 投 与 の 影響 は , 臨床 病態 生理 学 の 面 
の み ら れ た 症例 で は , 血清 中 の アル プ ミ ン ・ グ ロブ 


TRIO PAIR KA L DT 





MS 


ee 


は 一 般 に 影響 力 が 少 い 。 し か し Ehrlich 4D E Fie 





比 し て 明らか に その 発育 が 遷延 し , か つ 中 心 壇 死 の 促進 され る こと を みた 。 
尾 揚 物質 相互 の 併用 は , し ば し ば その 効力 を 相互 に 増強 する も の で ある  TNARFAH 
増強 され る だ け で な く , 効果 の 持続 時 間 の 延長 を みる か つ そ れ ぞ れ の 副作用 を 軽減 


する 結果 と な る 。 実験 成績 の 範囲 で は , ナイ トロ ミン の 少量 と ザル ュ マ イシ ン の 併用 が 最も 効 


お いて る 発表 し た 。 


[1 


付記 この 発言 の 内 容 は , 昭和 31 年 5 A, 日 本 化学 療法 学会 





スク リー ニン グ 実 験 に 対す る 討論 
山 本 正 ( 伝 研 


Discussion on the Screening Test of Cancer Chemotherapy 
TADASHI YAMAMOTO 


現在 合成 剤 , 抗生 物質 , 動物 実験 の 各 分 野 で 最も 活 洪 に 仕事 を 指導 され て いる 三 人 の 方 々 が 
各 分 野 の 現況 と その 将来 へ の 考察 を 充分 の 準備 の 下 に 代表 し て 述べ られ た の で あり ます か ら 。 
これ 以上 に 追加 する こと は な いと 存じ ます 。 伺 っ て いる 最 中 に は これ が 現況 か と いう? RE (?) 
あり まし た が , 今 考 えん な お し て 見 る と , これ ら の 各 分 野 の 方 々 が 互 に 協力 し 充分 意見 を 交換 
れ て その 分 野 に 課せ られ た 分 担 に 恵 実 で あら れる こと が より よし \ 制 環 剤 を 得る 最短 の 道 で あ 


の て 


nr 


る と 思う iT り Tr 
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時 間 も 短 いこ と で すし , IRTBALEDSELTOT GATOS, 動物 実験 法 の 両 新刊 書 
の 演者 分 担 の 項 を 見 られ る と 幸い で す ), Comite, 課せ られ た スク リー ニン グ の 癌 題 

き 討 論 し た いと 存じ ます 。 吉田 教授 は 細胞 効果 の 裏付け に 立っ た 担 癌 動物 の 延命 な いし 治療 

を こそ スク リー ナー の 指標 に すべ きこ と を 強調 され まし た が , 細胞 学 的 変化 が むし ろ 僅 少 で 酸 

素 消費 の 低下 が 移植 不能 に 陥っ て いる 6-mercaptopurine 処理 腫瘍 の 本 質 を つい て いる の で 


* で し ょ 5 か 。 細胞 効 果 の 内 容 を も っ と は 





は な いか と いう 彼 我 

っ きり 述べ て 頂き た か っ た と 存じ ます 。 
痛 が 着 っ て くれ た ら と 思う 許 り か ら 一 つの スク リー ナー と し て の 立場 を 堅持 し ょ 5 と 心掛け 

= ニング と は 大 海 に 綱 を か け て 魚 を すく う 類 の も の と し か 





そ DE Hir Ca AD リー ニー Y グ ~ 法 の 良 rT は 】 ey Be Te UF "ALE 所 (に も よび ’ MAD Biz や £ 


= 





る 訳 で あっ て , ふも ちろ ん 何 革 の 基礎 は あり ます が 。 一 種 の 便 法 と いえ な いこ と も な いも の と 考 


えて いま す 。 演者 は (1) 迅速 か つ 簡 単 で (3⑫) 定 是 的 に か つ (3) 経済 的 に 活性 物 質 な いし 因 








+ HTZAIEDIWELEIA TU ETF, 現在 は 私 共 が 本 日 発表 し まし た ょ よう な in 
vitro を むしろ short-cut procedure と し て これ を 戒め る 傾向 が 強い の で す が , 
不安 定 な 物質 の 抽出 精製 の 過程 を 遂 う 場合 と か , その 活性 を 使用 に 先立っ て 確 め よう と する 場 


< 7 語 さ i Fer et / る 
呈 と か の 不便 さ は 。 RU Rio 田 教授 の 2 TEN * べ られ ま WEL ) 





関係 の スク リー ニン グ に 従事 し て き 






Bp 


は 当然 in vivo され な けれ ば な り ま せん が , 酸化 還元 





OS SE OL Piles & AICI 
大 菌 は 肝 細 胞 を 軽く ホモ ジェ ネー ト 


平板 を 作る こと に 成功 し まし た が , flo 





ど を 用 いな いと いけ な いこ と を 認め て お り ま す 。 西 岡 は 恵 突 に 】 
楽天 平板 法 の 確立 を 研究 し て きま し た が , 閣 組 織 片 を その まま 各種 制 六 


+ 


剤 を 加え た Dulbecco Es vn TH 2,6-Dichlorophenolindophenol を 加え て 判定 する 
INK 法 を 確立 し て くれ まし た 。 これ ら が 将来 の スク リー ニン グ あ る い は 臨床 応用 へ の 合理 化 
に 利用 され る こと を 期待 し て や みみ ませ ん 。 

次 か に 冶 の 化学 療法 剤 の 探 未 は まだ その 端 比 を つか ん だ か つか まな いか の 瀬戸 際 を 歩ん で い 
る の か も 知れ ませ ん 。 こ れ で も か これ で も か と 多く の 試験 品 が で て き て 身 て 整理 され る 時 を ま 
DET, スク リー ニン グ 潜 も いろ いろ 悩む の で あり まし よう 
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Discussion on the Screening Test of Cancer Chemotherapy 
IWAO HIRONO 
(Department of Pathology, Nagoya University, School of Medicine.) 


Search for tumor-inhibiting agents which has made notable progress these 
several years, has resulted in the discovery of various useful compounds. Never- 
theless, it has been frequently observed by most clinicians that tumor-inhibiting 
agents used on certain patients become ineffective, though they are efficacious at 
the beginning of use. Especially, in the treatment of leukemia this phenomenon 
has most frequently been encountered. Such a phenomenon may be one of the 
important and fundamental problems in the tumor chemotherapy. 

I have carried out successive transplantations of the Yoshida sarcoma by passing 
tumor cells through animals treated with agents and studied the development of 
tumor resistance to these compounds. I wish to report here briefly the following 
observations: 1) the development of resistance to Methyl-bis-(f-chlorethyl)-amine 
N-oxide (MBAO), 2) effects of other known antitumor agents on the MBAO- 
resistant variant and 3) behavior of resistant tumor cells carried in serial 
transplants in the absence of the agent. 

Resistance to MBAO always developed sooner or later by any mode of admini- 
stration of the agent, consecutive or intermittent, intraperitoneal or subcutaneous, 
and it was found to increase stepwise.» The MBAO-resistant variant was proved 
to be cross-resistant to the other three alkylating agents, namely, Methyl-bis- 
(s-chlorethyl)-amine, Tris-(-chlorethyl)-amine and Tris-ethylen-imino-s-triazine, 
but not cross-resistant to 8-azaguanine, 6-Mercaptopurine, colchicine and X-rays.?? 
To X-rays, especially, the MBAO-resistant variant was more sensitive than the 
MBAO-sensitive strain. The resistant subline has been carried through 115 
successive transfers for above two years in host animals not given MBAO, but 
no change has been observed in the resistance of these cells to MBAO during this 
period of transfer through MBAO-free hosts. Consequently, it is apparent that 
the development of resistance was a irreversible and heritable change. Further- 
more, the MBAO-resistant subline has been carried through 4-8 successive 
transfers in animals treated with colchicine, X-rays, 8-azaguanine, 6-mercapto- 
purine and H。O。. However, the resistance of tumor cells to MBAO has remained 
unchanged. On the other hand, in order to test whether the resistance to 
colchicine develops like to MBAO, serial transplantations of the Yoshida sarcoma 


were performed with the continued treatment through fourteen successive transfer 


GANN, Vol. 47, 1956 447 








generations. The development of resistance was not observed, but the sensitivity 
of tumor cells was somewhat increase. As a possible explanation of this result, 
it is probable that the doses used were insufficient to act in a selective manner, 
eliminating susceptible forms and reproducing resistant individuals or that the 
sensitivity of individual tumor cells to this agent was relatively uniform in the 
tumor cell population.” The mechanism of the development Of tumor resistance 
has not been solved, but from the result mentioned above it may be evident that 
resistant tumor cells are mutant. In agreement with Law’s opinion (mutation and 
selection), we assume that the agents used act merely in a Selective manner. 
Consequently, it can be inferred that combined therapy with two or more agents 
acting independently may be useful for retardation of the development of resis- 
tance. In addition, judging from the fact that tumor cells resistant to a certain 
agent are sensitive or more Sensitive than ordinary strain to other unrelated agents, 
combined therapy is inferred to be useful. 

1) Hirono, I, Nagoya J. Med. Sci. 17, 102-110, 1954. 

2) Hirono, I. Proc. Soc. Exp. Biol. and Med. 88, 147-149, 1955. 

3) Hirono, I. Nature 176, 1168-1169, 1955. 6 

4) Hirono, I., and Yokoyama, Ch. Nagoya J. Med. Sci. 17, 273-276, 1954. 





冶 化 学 療法 の Screening 実験 に つ ぃ て 
梶 原 Fe (武田 楽 品 工業 株 式 会 社 研究 所 ) 


On the Screening Test of Cancer Chemotherapy 
KYO KAZIWARA 





(1) HIEFREO Screening FERIEN (Candidates) を な る べく 広く 選び 出す 
Primary screening と , LOWKERINZOV CML ED HH DARL IMNZ 2 Secondary 
Screening と , S5(CHIKICMAT 4 Hic RASA EM INTIOOR EN HB LF 
え , CDENELMLYCHMATSAF LOCH >A LOBALHOKY, MKBAOMCIARS 
内 で 可能 な 観察 を つく すべ き で あろ うぅ 

2) われ われ は 第 一 次 Screening に は 移植 性 腫瘍 を 使用 する 細胞 学 的 判定 方 法 を 利用 し 
て いる が , 第 一 次 Screening に 対し て 要請 され て いる 客観 性 , 定量 性 。 False positive と 
False negative の 率 の 少 い こと , 試料 が 僅少 で すむ こと , 短期 間 で 判定 し 得る こと な ど を 考 
を る と き 。 検討 すべ き 材 料 に 応じ , また 種々 の Process に 応じ て , 細胞 学 的 方 法 以外 の 方 法 


a 


も 利用 し 得る 。 た と えば , NE DORAL AND SMB CREE IAEA LG 
る し , 代謝 持 抗 剤 の 検討 の 場合 に は 乳酸 菌 な ど を 使用 し て その 発育 阻止 力 が 検討 され る 。 し か 
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LIDYS CHS OIBBRICNT SfEMls “Para-screening” と 考え て , 移植 閣 に 対す る 


作用 と 同時 に 検討 され て 両者 の 聞 の 関係 を 吟味 したい 。 その 一 例 と し て Euglena gracilis, 
Tetrahymena pyriformis に 対す る 放線 菌 涙 液 の 試験 管内 原虫 増殖 阻止 力 と FERNE, 
Ehrlich 腹水 冶 に 対す る 作用 と を 比較 し て みた 。 こ の 結果 一 般 に 原虫 の 増殖 阻止 力 の な いも の 


胸 に 対す る 作用 を 有する も の が 少 か っ た と いえ る 。 す な わ ち Tetrahymena に 作用 


IA 

FOC 28.3% は 吉田 肉腫 に も Ehrlich 腹水 頑 に も 何等 か の 作用 を 示し , 32.6% 
+ ょ どちら に も 作用 を 示さ な か っ た 。 た Tetrahymena に 作用 の な いも の の 83.4% THE 
同様 に Euglena に 対す る 作 


( 
注 に 何 の 作 用 も 示さ な か っ た が , 2.1% は 両者 に 作用 を 示し た 。 
用 と 吉田 肉 種 お よび Ehrlich 腹水 培 に 対す る 作用 と の 相関 を 検討 する と , Tetrahymena A 
の 方 が Euglena 系 より も , 腫瘍 系 に 対す る 作用 と の 平行 度 が 高い こと が わか っ た 。 

(3 ) 移植 問 を 使用 する Screening に お いて は 頑 の 種類 , 移植 部 位 , 薬剤 投与 時 期 , 投与 


を 構成 し て いる : モ 要 な 条件 = で ある 。 実験 成 





Route, 投与 回 数 , 測定 方 法 , 判定 基準 な どか が 





績 は これ ら の 諸 条件 に 左右 され る こ ERICH 識 す る 必要 が あろ 5。 生存 期間 は Screening 
実験 の 場合 よく 使用 され る 基 塗 で ある が , 吉田 肉腫 に 関し て は 1949 一 51 市 販 雑 系 ラッ ト で 
0.3% の 自然 退 燃 が あり 生存 期間 は 8.1 日 で あっ た が , 1953 一 1956 自家 繁殖 系 ラッ ト “H-1” 


で 約 5,000 匹 の 実験 例 中 1 例 の 陰性 例 も な く , 生存 期間 は 平均 8.0 日 で あっ た 。 吉田 肉 時 に つ 
科 の 成績 が 確立 され て いる と いえ よう 。 Ehrlich 腹水 瘍 に は 染色 体 数 が 2n 十 , 


T >see nat 
Vs CULXAT FRE 


4n 十 , 4nー の も の が あり , 生存 期間 も 化学 療法 剤 に 対す る 作用 も 多少 の 差 が ある と され て い 


る が , わが 国 に いま ある も の は 4n— (Hypotetraploid) の も の で ある 。 要する に 動物 移植 閣 








] す る 場合 に は 対照 の 確立 と 使用 癌 の 性 格 を 明らか に し て お く 必 要 が あろ 5 。 


BEINE 


(4) 第 二 次 Screening は 候補 薬物 の 吟味 で ある 。 第 一 次 の 細胞 学 的 判定 で 見 られ た 効果 


が 他 の 種類 の 韻 に も 同様 に 証明 され る こと の 確認 で ある 。 こ れ に は (1) WK OMB, 
3:34} Route, 注射 開始 時 期 , 注射 回 数 等 を 変え て 検討 する 。 (は ) 結節 状 腫瘍 に 対し て 効果 を 


検討 する 。 (へ ) 発癌 物質 に よっ て 発生 せしめ た 癒 また は 自然 発生 坊 に 対す る 作用 を 検討 する 。 


(=) また 一 般 薬理 学 的 検討 生化 学 的 検討 の 外 に その 化合 物 の 急性 , 慢性 中 毒 実験 等 の 吟味 
(5) 以上 Screening 実験 に つい て 述べ た と ころ は 何等 新しい 点 は な い が , 現在 の 知識 で 
ia 


確実 な 6 #2 Be る の に 必要 な 諸点 を 実地 に Screening を 行っ "EUSA WER DRAKE aC 


ある 。 
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Mt = | 
緒方 知 三郎 : 石 館 守 三 教授 の 講演 要旨 の 冒頭 に 瘍 化学 療法 成立 の 根底 と し て 記さ れ た と ころ に よる と ,『 閣 
細胞 は 自律 性 を 持っ た 一 種 の 寄生 微生物 で 。 それ er “tk 見 な され る に いた っ た 。 従っ て 化学 療 
法 の 研究 な ehe 対す る も の と 本 質 的 に 差 な く 適用 きれ る こと と た る 』 
と いう 一 節 が ある 。 私 は これ を 読ん で 大 変 な 独断 的 な 宜 言 だ な と 思っ た 。 教授 は 楽 学者 で ある か ら 。 冶 の 
pines 人 御 講演 を 聴い て いる と , この 宣言 に は に なんら の 裏づけ 
も な く , er Nene り 易 いた め に 使用 せら れ て いる 表現 を 無 批判 に 採用 
し て いら れる よう に 思わ れ た 。 
演 の は じ め に , 自分 も 閣 細 胞 が 自律 性 を 持っ た 寄生 物 で あ 
je Fi na, ge 私 は 教授 の 前 提 と し 
し 難い 。 御 承 知 の よ う に , 
の 如き 特殊 な | TLD EK a ee で あっ て 。, 
胞 が 次 MCMMMICETS © と は , 発生 期 の 原発 癌 に いわ ゆる 移行 像 の 認め られ る sabe に よっ て 証 
対す る 論 著 に は , 生理 的 の 細胞 原形 質 の 糸 粒 








> SR 
a 





れる と ころ で あ gu MCM が 昨年 会 に し た 閣 腫 発生 に 関 








が ある 傷害 を 受け um: と 考えれ ば , 発癌 性 物質 が 細胞 に 作用 し て か ら 交 

GEH まで に だ ee 理解 され る と 述べ て いる 。 この よう な en 

SL, Hh る が , これ を 単なる 寄生 的 な 存在 物 と ! すこ と は 合理 的 
は いえ E 常 上 皮 細 胞 の 増殖 に 際 し て その 中 の 胞 に 起 っ 





うに 解 し て いら れる と ころ に この 偏 Ra た の か る 知 


C4, それ が 自律 選 の 寄生 微 生 9 





こも el. & 
TY A 用 レル リキ AA PRED 2 Bar 2 ed, ee 
CHALE H 胞 と は 全然 性 状 を 異 に し た も の と は な ら な いも の だ と 思 





Tk ま を 持つ 寄生 体 』 で ある と いっ て い RE ERBEN LF DER 
が 私 に は わか ら な い 。 腫瘍 学 に お いて は 自律 性 と いう 形容 詞 は 『 自 律 性 の 発育 』 と いう 風 に , 腫瘍 組織 の 
増 2 um 他 か ら な ん ら の 制 有 対 を 受け る こと な し に , 自ら が 自ら の 規律 に 従っ て 発育 4 I>5rÄAzpEIH 
か ら 用 いら れき た っ た と 思う 。『 自 律 性 を 持っ た 一 種 の 寄生 微生物 』 とか, 『 自 律 性 を 持つ 寄生 体 』 と か と 
自律 性 と いう 形容 詞 を も っ て 寄生 微生物 な いし 寄生 物 の 意味 する と ころ の も の を 特に 制限 し て いら 】 
— FIRE と か 寄生 体 と か いう? 術語 を も っ て いい 現 わ さ れ て いる 負 者 の 身体 の 組織 細 
ょ 生物 で ,。 ある 機会 に その な か に 侵入 し て 疾患 を 起す も の で 。 その 外因 と EN $ 
: 性 の 自律 的 の 発育 を 営む 生物 を 意味 する . / 

軍 胞 を 定義 し よう と せら れ て も それ は 定義 の 内 容 を 少し も 明確 に 到 















胞 は 正常 上 皮 が 変化 し た も る の で ある か ら 。 そ 理 的 の 性 状 が いか に 変っ た と し て 
b, 人 外 か ら 侵 入 し きた っ た 外来 の 微生物 と 同様 な 存在 物 と は な り 得 な い 。 その 退 形成 の 程度 の 異な る に 
従い また そ の 由来 する 上 皮 細胞 の 種類 に よっ て 患者 の 一 般 に お よ ぼ す 影 響 は 一 定 し た 


定 し た も の で な く 。 BE 
行 


実 を 十分 に 知り な が ら , NM 


REICILA & 72 Fi 





* と 年 府 = ate 
ある 。 吉田 教授 は 無 主 この 事 





な る も の が , — 8 ORF こ 対 する と 同様 な 態度 を も tenga る の で ある と 過信 する 米国 流 の 度 ぎ つ 
E じ る し と し て 進ま ん と し て いら れる よう に 見 える 。 すべ て の 閣 細 胞 が 移植 され た ERDE 

き と 思う 。 MM sata ie H を 正しく 把握 する こと が , そ 

eg も に 吉田 教授 の 意見 に は 訂 成 で も る が , その 重要 問題 





s 
ZBILLEZHHHRLTELE TUNG 
a 体 と みな すべ きか 否 か の 論 は 別 と ees wt 腫瘍 と 原発 腫瘍 と の 問 に 差 は な いと い 
われ まし た が 。 HR ge 変化 が あり ます が 移植 腫瘍 ! Pate り ま せん 。 次 に O-Amidoazo- 
toluol CfFOHRK AR OV & BHT S 2 "I の 著 し => € ます が 原発 的 に O-Amidoazotoluol で 
に 発生 し た 白 過 に は これ が 見 られ ませ ん 。 また 移植 腫瘍 は 移植 が で きた り で き な く な っ た り , また 


縮小 する と ea と 非常 に 移植 し 難い こと が あり ます 。 これ は いろ いろ の 原因 が ある と 
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思い ます が 私 は これ が 原発 腫瘍 に お ける 前 瘍 性 変化 と 関係 が か ある と 思い ます 。 

次 に 原発 腫瘍 に よる 楽 剤 の 試験 は な く て も よい よう に いわ れ ま し た が , 私 は 移植 腫瘍 に ょ る 試験 は 韻 化 
学 療法 の 研究 の First Step で あっ て Second Step と し て これ を 原発 腫瘍 に よっ て 行い これ を 選択 取捨 
し て か ら 人 間 の 原発 腫瘍 の 治療 に 進む べき と 思い ます 。 これ に よっ て 薬剤 に ょ っ て 原発 腫瘍 が 治療 する 過 
程 を 知る こと が で きま す 。 移植 腫瘍 で は こ の 過程 を 知る こと が で き な い と 思い ます 。 悪性 腫瘍 は 破壊 性 増 
疹 で ちる か ら こ れ が 治療 すれ ば 後に 靖 痕 が 発生 する は ず で あり ます 。 COMM OAKRX Second Step で 
検討 する 必要 が あり ます 。 何故 な れ ば Radium その 他 の 放射 線 療法 で 人 間 の 原発 腫瘍 が 治療 する 場合 に 見 
られ る 重要 な 所 見 で これ が 薬剤 の 効果 を 知る 重要 な 形態 学 的 根 換 で ちり ます 。 また 移植 腫瘍 に ょ る 試験 は 
First Step で あり まし て この 他 に も First Step が ある 可能 性 は 否定 で きま せん 。 これ が 動物 の 原発 腹 
Hick S Second Step を 経て 最後 に 人 間 の 原発 腫瘍 の 治療 に 達し 得る と 思い ます 。 

中 原 和郎 : 癌 が 自律 的 寄生 物 で ある と いう こと が , 冶 化 学 療法 の 基礎 的 概念 で も あり, その 点 に つい て 重大 
な 括 問 が ある と する と , 痛 が 化学 療法 の 対象 に な る か どう か が 問題 に な る 。 

現在 多数 の 研究 者 が 癌 化学 療法 に 努力 し て いる と いう こと は , 対象 に な る と 思っ て いる 人 が 大 勢 あ る こ 
と を 証明 し て いる が 。 果して 成功 する か どう か は , や っ て 見 な けれ ば わか ら な い 。 
この 議論 の 決定 的 結論 は 将来 「 ほ ん と うぅ に 」 癌 を 治す 薬 が 発見 され る か どう か に よっ て の みろ 出し 得る も の 


che 





と 思う 。 





OK ER EkL Ort 
黒 川 利 雄 


Upon the Chemotherapy of Cancer. 
TOSHIO KUROKAWA 


(Prof. of Internal Medicine, Tohoku University Medical School, Sendai) 


I. Introduction. The chemicals generally accepted as anticarcinomatous may be 


classified into the following groups: 


I. Antimetabolites. 
A. Compounds presumably affecting synthesis of purines and pyrimidines 


1) Folic acid antagonists. 2) Glutamine antagonists. 
B. Compounds presumably affecting incorporation of purines and pyrimidines 
into nucleic acid. 
C. Compounds presumably acting as amino acid antagonists. 
D. Compounds possibly acting as antimetabolits. 
E. Combination of the above. 
II. Polyfunctional alkylating agents. 
III. General cell poisons. 


IV. Hormones. 
The speaker has not used all the above chemicals in this study, but the clinical 


experiences obtained by the use of some of them are reported. 
II. Nitromin Nitromin stands for methyl- bis #- chloroethyl-amino-oxide- 
hydrochlorate. It is in the form of white, odorless crystals and more stable than 
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nitrogen mustard. 

I applied it to 65 malignant tumor cases, including 5 cases of leukemia and 9 
cases of sarcoma. 

(1) Doses: 50 mg of it in 20 % glucose solution was used per injections intra- 
venously. Two injections at the least and 146 injection at the most applied per 
subject. The total quantity administered individually was 500 mg each in 15 cases. 
The maximum per case was 3280 mg. 

(2) Side effect: For the first 10 times I observed little side effects, but nausea 
and vomiting were observed in some cases, especially severer among female 
patients. The common side effects included anorexia, nausea, vomiting, fever, 
thirst, headache and fatigability. Fever was particulariy severe when nitromin 
was directly injected into the tumor. Of side effects, the most undesirable is 
leucopenia. Next, we may mention thrombopenia, but the liver function was 
found rarely affected. 

(3) Therapeutic efficacy: Since the cancer cases thus treated were those of 
rather advanced stages for whom surgical operation was impracticable, I could 
not confirm any cases as cured, but the sarcoma cases showed marked improve- 
ment, some cases maintaining good health for a year or more. 

In one case of sarcoma, I had the opportunity of making histological observations 
of the tumor tissues before and after the nitromin treatment, and noted a sur- 
prising atrophy and fibrosis in the tissue after the treatment. 

In the cancer cases also, I succeeded in confirming vacuolation of cells and 
pycnosis of nuclei in a histological picture of the tongue cancer with metastasis to 
the submaxillary lymph nodes following nitromin application, upon comparative 
study of the pre- and post-treatment pictures. This seems to suggest that the 
compound is little effective against cancers with solid tumors, but acts destruc- 
tively against comparatively new tumor cells. 

Such benefited cases are not limited to the above. In a case with melanosarcoma 
beginning in the right femur and with the metastasis to the lungs, the focus of 
the solid round tumor was not subject to the influence of the nitromin injection, 
but the small disseminated shadow spots were found extinguished after the 
injection, as illustrated in the X-ray film. 

III. Derivatives of Nitromin. The following derivatives of nitromin were 
offered to the author for clinical experiments, namely :— 

(1) Alanin Nitrogen Mustard. 

(2) Benzyl- Nitromin. 

(3) Cyclohexyl-Nitromin. 

(4) Diethyl- amino-ethyl- Nitromin. 

(5) Ethoxy-ethyl- Nitromin. 
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(6) Isoamyl-Nitromin. 

The chemicals were used in the daily dose of 50 mg per subject, except alanin 
nitrogen mustard of which the daily dose was 5~10 mg. 

1) The side effects: As was in the case with nitromin, leucopenia, nausea, 
vomiting and anorexia were noted. Alanin nitrogen mustard caused intense 
leucopenia and the other complaints also frequent. Benzyl nitromin showed less 
of side effects. Cyclohexyl nitromin caused severe leucopenia. Diethyl-amino- 
ethyl nitromin had nearly no side effect. With ethoxy-ethyl nitromin, leucopenia 
was induced in a seriousness next to that by alanin nitrogen mustard, while 
isoamyl nitromin entailed no side effect. 

2) Therapeutic efficacy: Of the above compounds, alanin nitrogen mustard 
seems to be most efficacious in reducing tumors, though it causes leucopenia as 
side effect. It is followed by ethoxy-ethyl nitromin in efficacy, and it it hoped 
these compounds would become good anticarcinomatous agents through further 
improvements. 

IV. Azan. 40-160 mg of 12-8- azaguanine was administered intravenously. 
The cases were those with new growths including inoperable stomach cancer. In 
some cases with stubborn pains in the epigastrial and the dorsal regions were 
temporarily relieved and in some the cancer cells in the ascites were found 
frankly degenerated. Its use, however, is accompanied by serious side effects, so 
that continued application becomes often impracticable. For minimizing such side 
effects, a combination of this drug with metasulfonic acid (AZAN-M) was tried, 
but though the side effects were successfully inhibited, the efficacy against cancer 
seemed also to have been reduced thereby. 

V. Sarcomycin. This is a new antibiotics prepared by Dr. Umezawa. I tried 
it in 7 cases of cancer. It is nearly free from side effects, but on the other hand, 
I could see nothing mentionable in its therapeutic efficacy either, except in one 
case with stomach cancer accompanying auricular flimmer of the heart, in which 
the X-ray picture of the cancer was so changed upon use of sarcomycin that 
against the erstwhile diagnosis of inoperability, successful operation came to be 
hoped for. 

VI. ACTH and Alanin Nitrogen Mustard in Combined Use. Such a use of 
ACTH in combination with alanin nitrogen mustard is effective in minimizing the 
side effects, so that the anticarcinomatous drug can be continued in longer use. 

SUMMARY 

As outlined above, the author has used many kinds of anticarcinomatous pre- 
parations in his clinical experiences, and has been led to conclude that at present, 
nitromin and its derivatives are most efficacious in fighting cancer. In particular, 
they are fairly effective in destroying cancer celle in the course of dissemination, 
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though they may be almost powerless against solid tumors. 

Tuus, just as streptmycin is strongly effective against milliary tuberculosis, 
despite its inefficacy against chronic pulmonary tuberculosis forming cavities, the 
the drugs of the nitromin family may stand in some anaiogous situation. The 
author concludes that after-therapy of surgical exstirpation of cancer using nitro- 
min and its derivatives might be of high importance in the future. 





白血病 の 化学 療法 
日 比 野 it 


Chemotherapy of Leukemia 
SUSUMU HIBINO 


(1st Department of Internal Medicine ,Nagoya University 
School of Medicine) 


It is well known that the chemotherapy of leukemia has come to hold a new 
significance in relation to the chemotherapy of cancer. The cases encountered by 
us, directly or indirectly, during the seven year period from 1949 are shown in 
Table 1. Of the many chemotherapeutic drugs available the results that have 
already been reported time and again in the past, are, to save time, indicated toge- 
ther in this table in a summarized form. Here will be described the practical 
aspects of therapy with some of the drugs, and the clinical features of prolonged 
therapy in leukemia. 

1. Alanine-nitrogen mustard (Al-NM) 

This substance was first prepared by Professor Ishidate et al. The range 
between therapeutic and toxic dosages is wide. Caution has, however, to be paid 
to the after effects which remain even after cessation of therapy. But this pro- 
perty can be utilized instead in maintaining remissions of over one month by a 
single dose of 30-50 mg. 

There was a case where after a remission with Al-NM, TEM was given at 
intervals and a remission of one year and some months was successfully maintained. 
Again in very grave cases of acute leukemia, when Al-NM was given as the main 
drug the leukocyte count fell to zero in some cases, and this state was maintained 
for 15 days, followed by a reappearance of leukcytes in the blood stream. In 
such cases experianced by us myeloblasts could not be found at all, but unfor- 
tunately the patient died shortly after. We experienced two other cases like this. 
An autopsy examination showed no leukemia-like infiltration at all. 

Impairment in cell division of sea urchin eggs by alkylating agents HN。, HN;, 
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Table 1. Remission of Leukemia Following Various Treatments 

















Chronic 


















































a Acute | 
Bi ay, Total Remi. (%) | Part. Remi. (%) | Total | Remi.(%) 
p32 6 1 | 0 | 4 | 1 
Urethane 3 0 | 0 | 9 | 7 
Colchicine 1 0 | 0 | 
Demecolcin * 2 1 | 0 | 3 1 
6 eo 10) | 218) | 5 | 360) 
2 | > | R 
a Nitromin 17 0 | 3(18) | 13 | 8(62) 
E3 Alanin N.M. * 14 214) | 2(14) | 13 | 11(85) 
a © TEM 11 0 | 4(36) | 27 19(70) 
5? Thio-TEPA * 2 0 | 1 | 2 | 2 
a O | | | 75 
に Myleran * | | 12 | 9(75) 
ss PABA | 2 0 | 0 | | 
= © Folic Acid Analogue 4 0 | 0 | 4 | 0 
ER ーー ee | SE ーーーーー| 一 一 a 
= | Folic Acid Antagonist 6 0 | 2 | 2 | 0 
© 8-Azaguanine 1 0 | 0 | | 
= | 2, 6-Diaminopurine 1 0 | 0 | | 
= |6MP 19 5C26) | 10(52) | | 
an ra ーー ジー ミラー | し =e 
_ | ACTH | 4 0 | 1 | 1 0 
4 | Cortisone > 28 1139) | 8(29) | | 
= | Meticorten 3 1 | 1 | | 
_ g | Actinomycin J * | 2 0 | 0 | 1 | 0 
3.2 | Sarcomycin . 1 0 | 0 | | 
< < | Carzinophilin +‘ 1 0 | 0 1 | 1 
Polymethylolamide | | 0 | 0 2 | 0 
Vinylketon | 2 0 0 1 | 0 
| Se! ee ev — et a = be 
5 6MP+AI-NM ~*~ Zu 2 4 | 
= & | 6MP+Cortisone | 10 | 2 | 3 | | 
£ © | 6MP+TEM | | 0 | 1 | 
= = | TEM+Cortisone | 1 | 0 | 0 | 
6 | ALLNM 二 6MP 圭 Cortisone | 1 | 0 1 
Total | 161 | 26 43 100 | 62 


nitromin (nitrogen mustard N-oxide) and Al-NM was noted but by adding L- 
cysteine such inhibitive action was removed and the eggs continued their division 
again. Similar impairment was elicited by colchicine derivatives but, by addition 
of ATP at this time, cell division of the eggs was rapidly recovered. Clinically 
when A1-NM and L-cysteine were given in combination it was found to lower 
the clinical side effects. There were also found cases where no marked lowering 
ot anticancerous (antileukemic) action was seen. 
2. Myleran 

his drug acts more powertully on the granulocytic than lymphatic systems, 
and was especially effective in chronic myelogenous leukemia. As may be seen 
from Table 2 myleran produced a clear remission in most cases of chronic myelogen- 
ous leukemia. This drug shows slight side effects and can be handled with ease 
clinically, but 4 to 6 weeks are required before therapeutic effects can be recog- 
nized. 
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Table 2. The Effect of Myleran on Chronic Myelogenous Leukemia 

















Dally doses | Total doses Clinical Hematological 
Cases Age > r 
mg mg improvement improvement 
1 2.52 2~4~6 280 + + 
2 2.58 4 17 # Ht 
3 42 5 675 Ht H 
4 2.29 4 200 + = 
5 2.54 4 240 aoe 3 
6 O42 2~4 126 + + 
7 529 5 675 + + 
8 7-32 4 172 + + 
9 2-38 4 42 ーー + 
10 239 2~4 60 + + 
11 9-47 2~4 220 ー + 
12 »43 6 90 _ ー 
10/12 9/12 





3. Thio-TEPA 

This is a new drug possessing the ethyleneimine radical as the active group. 
According to our experiences with various types of leukemia this drug was not 
too effective for acute leukemia, but for chronic forms was very satisfactory, 
besides showing very little side effects. 

4. Demecolcin 

This is a substance related to colchicine, with little effects on lymphatic 
leukemia but effective on myelogenous leukemia. When used in large doses there 


Table 3. The Effect of 6 MP on Acute Leukemia 
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| Total doses | Clinical | Hematological |Duration of remis- 


















































4 | Daily max. | 
Cases Age |Course | » | 8 4 ker 
| doses mg | mg | improvement improvement | Sion (monthS) 
| | 
Cm = u ie eT aa Fr ie | | | 
1 37.5 | 300 + | HH | 1.5 
1 6 3 iil 37.5 | 755 | + | + | 1 
3 37.5 | 487 | + | ー | 
1 250 | 10100 | + | + | 1.5 
2 ta IT 250 | 4600 + | r | 1 
3 200 | 10800 + | = | 
2-18 200 | 4050 | + | | 1 
1 | 200 | 9700 | +f | | 2.5 
a Ce ae, 300 | 5800 | ー | ー | 
a Ela EEE ERS 2 = —- | = ge 
1 150 | 2950 | + | + | 0.7 
5 2 2 200 | _ 3350 | a | + | 0.5 
ain と es ek ei ee Bis zZ Sm ar 
/ 1 200 | 4250 + | + | 1 
6 41 2 200 | 2900 | + | テ | 0.7 
3 200 | 9200 + | + | 1 
7 | る 37 200 。 | zi00 | 2 | | 1 
8 37 | 150 | 3300 | + | + 1.5 
9 | 220 100 | 53 | + | + 0.5 
10 20 | 150 | 4800 + | + | 0.5 
nn gi ren — — — _— | a 
1 19 | | 100 | 1800 | ー | r | 
| | | 16/19 | 15/19 | 








* i 4 Remission + Partial Remission 
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are noted side effects such as dermatitis, stomatitis and alopecia. In the bone 
marrow is seen a marked increase in the pictures of disturbed metaphase in 
mitotic division. Such changes are not seen with daily doses of 3-5 mg. 

5. Antibiotics. 

Sarkomycin and actinomycin J are both not effective in leukemia. Of the 
antibiotics carzinophilin appeared to be somewhat of value in chronic leukemia. 

6. 6-Mercaptopurine (6 MP) 

6MP has been said to be extremely efficacious in leukemia. As may be seen 
from our Table 3, 6 MP was found to be very effective in acute leukemia. 

7. Cortisone 
Fig. 1 illustrates a case treated with cortisone. For over two years there has 


Table 4. The Effect of Cortisone on Acute Leukemia 




















N 5 En Hemato- Duration 
Previous | Daily Total doses | Clinical logical of veaiie- 
Cases Age ourse maximum improve- improve- si 
therapy d mg improve ion 
once ae ment ment (months) 
1 100 1819 Ht Ht 7 
2 200 900 Ht 4 2.5 
1A.H. | #10 3 200 1675 # + 2 
4 200 1900 tt + 1.5 
5 200 1450 Ht + 1.5 
hal TEM 1 200 4000 m tt 1 
2M.H. | ©10 2 200 4325 ae + 
= 1 400 4900 tt + 1.5 
3S.T. | 220 | 6MP 2 300 1000 + + 0.5 
3 300 1050 th + 0.5 
7 Al-NM| 1 400 3750 + + か 
4S: ft. @50 2 500 4100 = Zz 
の 6-MP 1 400 2450 4 本 1 
55.5. | 942 2 400 1000 + na 
Fe 6-MP 1 400 10000 ir rs 
6 N.S. 430 2 500 1000 っ owt 
7 M.A. 2.6 6-MP 100 1050 He + 1 
BJA. | 968 200 2200 + + 1 
9T.Y. | る 41 | 6-MP 300 3975 + + 
10 S.K. | 220 400 4900 + + 0.7 
11 S. 0. 246 300 6600 + + 
12 E.K 2.23 300 4900 っ 2 
13 S. 0. 252 300 2400 = = 
US 9.22 200 3750 oat zs 
is S..0. 17 200 1200 a a 
16 A.O. | 218 | 200 1000 2 a 
17 M.N. 42 300 1500 RY fe 
18 S. F. 2.66 | 300 1400 = = 
| 20/28 19/28 
* 4,4 Remission + Partial Remission 
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The superiority of cortisone cannot be denied, but as may be 


seen from Table 4 the appearance of drug resistance was very conspicuous, 


According to our experience ACTH seemed to be inferior to cortisone. 


Thus with success in the chemotherapy of leukemia there has arisen the problem 
of need for prolonging the term of therapy, and with it also the problems of how 


to suppress the occurrence of drug resistance, whether it is possible to multiply 


the effects by the combined use of two or more drugs, and whether we can pro- 


long the time before resistance appears. 

When 6MP or AI-NM are given independently in Yoshida sarcoma ascites 
there appeared a drug resistance at about the fifth generation, but when the two 
were used in combination no resistance was noted up to the 22nd generation. 


Again when AI-NM was given after resistance to 6 MP had appeared, or when 
6 MP was given after resistance to Al-NM or nitromin had occurred, the appearance 
of resistance to the second drug was rendered more difficult than when these 


drugs were given independently from the start. 


At any rate, the combined use 


or the alternate administration of these drugs seem to suppress the appearance 


of drug resistance. 


When resorting to combined or alternate administration the employment of 


drugs with different mechanisms of action is obviously to be preferred, and our 


study shows the presence of a cross 
resistance between various alkylat- 
ing agents: Al-NM, and, HN,-nitoro- 
min・TEM・myleran and thio-TEPA, 
while a similar resistance is found 
to occur between folic acid antago- 
nists, aminopterin and amethopterin. 
However, no such cross resistance 
is found between alkylating agents 
and purine antagonists or folic acid 
antagonists. 

We will next examine the syner- 


gistic actions of these drugs in actual practice. 
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remission occurred by the combined use of a small dose of 6 MP and an extremely 
small dose (bmg daily) of AI-NM. Again even though 6 MP and cortisone did 
not show much therapeutic value by themselves the combined use of the two 
brought about a very satistactory remission lasting for about three months. 

Further we have experienced the cases in which a return of sensitivity was 
brought about in antileukemic drugs (6 MP and TEM). Fig. 3 shows the condition 
of a case ot grave acute leukemia undergoing long term therapy. 


Fig. 3 
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Prognosis in leukemia. 

A consideration will be made of the therapeutic effects of chemotherapy of 
leukemia based on the states of remissions and life span. As may be seen from 
Table 1, in acute cases cortisone and 6MP, in chronic cases alkylating agents 
such as nitromin and Al-NM bring about high rates of remission. 
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In combination therapy 6MP and Al-NM appeared clinically to be best. At 
any rate, a fairly high rate of remission can be expected. Fig. 4 shows the 
chemotherapeutic effects in leukemia as determined by an observation on the life 
span. In acute leukemia almost all cases die within 6 months with symptomatic 
therapy. However with chemotherapy about 40% of the cases are still living at 
the end of this time. In the graph the space between the thick and thin lines 
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indicate the effects of therapy and these were found to be statistically significant, 
In chronic leukemia more time is required before a discussion of the results can 
be made. However it can be said that the introduction of chemotherapy has been 
instrumental in prolonging a life with comparative ease. 
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Chemotherapy for Chorionepithelioma 
NAOTAKA ISHIZUKA 


(Obstetric and Gynecological Department, Osaka University Medical School) 


One of the characteristics of chorionepithelioma is an activity of gonadotropin 
secretion. Determination of gonadotropin which is excreted into urine may detect 
the presence of the smallest pathogenic tissue. It seems rather safe to anticipate 
a decreased activity of the chorionic tissue on a negative response of hormone 
reaction. 

In evaluating the effect of chemotherapeutic agents for treating malignant 
tumors, hormone reaction can be reasonably employed as a reliable criterion open 
to no subjective interpretation. Thus it is significant, that chorion-epithelioma 
which can be subjective to this criterion has been selected for estimating 
chemotherapeutic effects. 

Throughout the experiment Nitromin (nitrogen mustard N-oxide) was used. 
In some cases 8-azaguanin, Sarkomycin, steroid hormone and irradiation were 
simultaneously administered. Only those chorionepithelioma cases who had shown 
evidence of postoperative metastasis were selected. As hormone reaction test, 
Shirai’s test (positive is decided on observation of blood points in the ovary 24 
hours after intravenous injection of the patient’s urine, 2cc per kg, to an immature 
rabbit weighing ca. 1500 g) and Friedman’s test were adopted. After the aforesaid 
agents were administered, the metastases were clinically observed on the basis 
of hormone reaction and X-ray findings over considerably a long period. 

The result obtained in 19 cases is described in the following table. 

The results are summarized as follows: 

1) Of the 19 chorionepithelioma cases with metastases, 13 cases (Nos. 1-13) 
responded to Nitromin therapy. Of the latter, 2 cases (Nos. 4 and 10) died after 
they became hormone reaction positive again; 1 case (No. 13) has been under 
observation since she became hormone reaction negative, the remaining 10 cases 
have been well for more than 2 years with the exception of No. 11 and No. 12 
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Chemotherapy for Chorionepithelioma 











r Dose of Pregnancy test ses 
eee Name Age, Metastasis} Nitromin following en men Follow up 
0. Cmg.) Nitromin therapy 
1 Taniguchi 36, parametrium 450 negative X-ray 600r. 
Radium after 4 yrs. 
2900 mg.hr. | healthy 
2 Takeda 22,indistinct Ist 640 after 1 yr. 
positive after 2 yrs. 
2nd 460 negative healthy 
3 Iseda 34, lung 1st 1125 after 4 months 
parametrium positive 
2nd 700 after 5 months 
positive after 22/3 yrs. 
3rd 1050 negative | healthy 
4 Shimpo 24, retroperito- 850 after 3 months | 
neal cavity positive | dead 
5 Hayashi 26,lung 690 negative after 32/3 yrs. 
healthy 
6 Okita 46,lung 525 negative after 21/4 yrs. 
healthy 
7 Okumura 36,indistinct 405 negative after 21/2 yrs. 
healthy 
8 Harado 49, vagina 870 negative Radium after 21/4 yrs. 
lung 1450 mg.hr. | healthy 
9 Ikeda 22,indistinct 740 negative after 2 yrs. 
healthy 
10 Osugi 28,lung 1st 1000 after 4 months | Radium 
vagina positive 2300 mg.hr. 
2nd 930 positive testosterone| dead 
11 Kobayashi 22,lung 920 negative after 1 yrs. 
(a) parametrium healthy 
12 Morishita 2l,lung 810 negative | after 8 months 
| healthy 
13 Kobayashi 27,1ung 960 negative | after 1 1/2months 
b) brain? | under observation 
14 Hayakawa | 28,indistinct 2140 positive dead 
15 Yamamoto 29, lung 760 positive dead 
16 Funakoshi 18, liver 75 positive dead 
17 Mita 37, lung 790 positive dead 
18 Matsui 38, lung 2130 positive estrogen 
retroperito- progesterone 
neal cavity 8-azaguanin 
Sarkomycin dead 
19 Tsuchitani | 27,lung nitrogen- 
mustard 
10 mg. dead 























that have been healthy, respectively for 1 year and for 8 months. Histologically 
No. 4, No. 6 and No. 10 were diagnosed as choriocarcinoma with distant metastasis, 
the remaining 10 cases being chorioadenoma destruens with distant metastases. 
2) Of the 19 cases, 6 cases which were histologically diagnosed as choriocar- 
cinoma except indistinct cases No. 14, No. 15 died showing few signs of improve- 
No. 19 was administered with 10 mg of nitrogen mustard instead of 
Nitromin. No. 18 was medicated with a total dosage of 2130 mg of Nitromin, 
280 mg of 8-azaguanin, 5g of Sarkomycin, 6.8 mg of estradiol benzoate, and 380 mg 
of progesterone for 150 days without showing any significant efficacy. No. 16 and 
They did not seem adequate for 


ment. 


No. 19 were in their hopeless terminal stage. 
the evaluation of medication. 

3) In the favorable cases, hormone reaction became negative almost in parallel 
with the administered dose of Nitromin. Their metastases were decreased and 
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diminished. The dosage of Nitromin required for change of hormone reaction to 
negative was 210-920 mg. 

4) It was noteworthy that the patients who had become hormone reaction 
positive again (Nos. 2 and 3) became negative on being administered with Nitromin. 

5) Chemotherapy was acclaimed in that Nitromin could attack the metastasized 
lesions whose locality had not been clinically traced (Nos. 2, 7, 9 and 14). 

6) The change of hormone reaction from positive to negative does not neces- 
sarily chrronologically correspond to the disappearance of metastasis. No. 8 who 
had evidently shown metastasis on the vaginal wall became hormone reaction 
negative following administration of 320 mg of Nitromin. 

Now a question arises whether or not Nitromin may directly decrease gonado- 
tropic activities in the patient’s blood resulting in a negative change of urinary 
hormone reaction. 

For this question the answers are: a) A mixture of Nitromin and gonadotropin 
does not decrease gonadotropic activities. b) A simultaneous injection of Nitro- 
min and gonadotropin to a female rabbit does not disturb its ovarian reaction. 
c) Following a long term administration of Nitromin the patient’s serum or 
rabbit’s serum does not demonstrate any substance that may decrease gonadotropic 
activities. 

These results seem to support the interpretation that Nitromin attacks tumor 
tissues so that the production of gonadotropin by them is decreased, resulting in 
a negative change of the patient’s urinary hormone reaction. 

7) Nitromin has an inevitable adverse effect of a decrease in leucocytes, against 
which the best possible prevention seems frequent blood transfusion. Untoward 
effects such as nausea, vomiting, etc., which occur following the administration 
may be prevented by chlorpromazine. 

8) It is greatly encouraging that of the 19 metastasized chorionepithelioma 
cases administered with more than 400 mg of Nitromin, 11 cases survived. How- 
ever, it goes without saying that early diagnosis, and early treatment, i.e., 
removal of the primary lesion as early as possible, if operation is indicated, is 
required for chorionepithelioma which characteristically takes a rapid malignant 
course. 

Further improvement of these chemotherapeutic agents, more consideration on 
their administration methods, and complete prevention of their untoward side 
effects seem among the problems left to be solved yet. 
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Anutopsy Observations of Cases Subjected to Chemotherapy 
KANEYOSHI AKAZAKI 
(Department of Pathology, Tohoku University, School of Medicine.) 


The author has studied the histological changes in 34 autopsied ‘cases of 
malignant tumors to whom chemotherapy had been applied (of cancers of the 
lung, the esophagus, the stomach, the intestines and of reticulo-sarcoma). The 
medicaments used had been nitromin, alanin, sarcomycin, azaguanin and colchicine 
derivatives, but in most cases more than one drugs had been applied in combina- 
tion, and besides, in 11 cases radiotherapy had also been applied, so the cases 
could not be looked upon as materials well-suited for estimating the efficacy of 
the individual chemotherapeutics. Moreover, since as in well known, malignant 
tumors are apt to undergo changes spontaneously, the author must be circumspect 
in attributing any change observed in the examinned tumors to the effect of the 
administered drugs. Among the above mentioned 34 cases, however, the author 
could come upon obvious findings undoubtedly caused by the drugs used in the 
chemotherapy in 2 cases, on which he will report in the following. 

Case No. 1. Male, 60 years. With carcinomatous peritonitis induced by carci- 
noma in the lowest part of the ilem. Nitromin was given in the total doses of 
200 mg in 4 days starting on the 20th day before death, but undesirable side 
effect compelled the author to discontinue the administration. 60 mg of trimethyl- 
colchicine acid d-tartarate was administered in its stead 4 days thereafter, but the 
side effects of diarrhea and vomiting appeared and the patient soon succumbed. 
Upon autopsy, the primary focus in the ileum as well as the implantations of 
small finger-tip size and smaller disseminaied masses here and there in the ab- 
dominal cavity were found to show their cut-surfaces resembling tuberculous 
caseous foci and to have fallen necrotic, histologically speaking. What is to be 
specially noted here is that the periferal parts of the tumors more in direct 
contact with the blood in circulation were found more frankly in necrosis than 
their central parts less in touch with the blood flow. Such a finding is to be 
cleariy distinguished from the picture of necrosis caused by circulatory distur- 


464 [GANN, Vol. 47, 1956) 





Vak 
co ier 








bances or the effect of irradiations, as clearly indicating the effect of the 
chemotherapeutics carried to the tumors by circulatory blood. What was of 
interest in this case beside the above was the prosperous reactive proliferative 
figure of cells, seemingly histiocytes around the necrotic foci and full of phagocyted 
fat. By these an apparent thick wall has been formed around each necrotized 
tumor tissue. In this case, the author found also degeneration of the testicular 
spermatocytes and the tubular epithelium of the kidney and focal necrobiosis of 
the cells of the adrenal cortex. 

Case No. 2. Farmer of 24 years. With metastasis to a lymph node in the 
retroperitoneum of a seminoma starting in the left one of the bilateral abdominal 
testes. Administration of 3,550 mg of nitromin had been effective in reducing the 
tumor in the retroperitoneal lymph nodes beyond palpation. Upon autopsy, the- 
tumor tissues were found everywhere nearly entirely hyalinated, with a few groups 
of tumor cells fallen into necrosis scattered among them. 

From the above findings, the author might conclude that an appropriate dose 
of chemotherapeutic medicament effective in destroying cells of malignant tumors, 
while giving slight injuries to normal cells too, may be also a stimulative dose 
for the so-called mesenchymatous cells such as the reticulo-endothelial cells at the 


same time. 
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Clinical Experiences with Carzinophilin 
NOBUKATSU SHIMADA 


主 に カル チノ フィ リン を 使用 し た 臨 果 経験 か ら , 日 頃 考え て いる 2, 3 の 事項 に つい て 述べ 


1. 効果 : Carzinophilin の 使用 の み で 全治 せしめ 得 た 皮膚 病 の 症例 は ある が , いう まで 
な く こ の よう な こと は 極め て 稀 で ある 。 自 覚 的 な ら び に 他 覚 的 に 臨 末 効 果 の あっ た も の ある 
い は 病理 組織 学 的 に 好 技 像 の あっ た も の も 相当 ある が , 臨床 的 価値 と し て は まだ まだ 不 充 分 と 
いわ な けれ ば な ら な い 。 せ め て 外科 領域 に お いて は 術 後 再発 予防 の 効果 を 期待 で きる な ら ば 使 
用 価値 も 決し て 少く は な いと 考え , その 調査 を し た 

手術 後 10 ヵ月 か ら 2 年 6 ヵ月 の 硝 編 期間 に お ける 根治 手術 19 例 の 中 に は , 不詳 4 例 は : 

る が 現在 の と ころ 明らか に 再発 を 起 し た と 思わ れる 症例 は な い 。 た だ し 準 根治 手術 21 例 中 に 
は 再発 死亡 3 例 , 不詳 9 例 が ある 。 観察 期間 が 短い の で 結論 は も ちろ ん で な い が , 多少 の 効果 
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が ある も の と 考え て よい の で は な いか と 思 5 。 1 例 を 申し 上 げ る と 左 中 指 背 側 に 生 TIER 
の 紡 鍵 形 細胞 肉腫 を その 根部 で 切除 し , その 手術 前 後に 局所 注射 。 湿布 等 を 行い , 最後 に 植 度 
術 を 行っ て 中 指 を 切断 する こと な く 全 治せ しめて いる 。 こ の よう な 症例 を 数 例 経験 し て いる 。 
2. 有効 量 と 中 毒 量 : 控 有川 例 は 全身 の リン パ ぷ 節 腫 肛 を 認め た 細 網 肉腫 で 。 Carzinophilin 
絵 量 16 万 単位 を 使用 し た と ころ が , リン ぷ 節 隆 腰 は 著 明 に 消 宰 し , 組織 像 は あたかも 肉芽 組 
織 和 様 に まで 変化 し た が , つい に 上 粒 白血球 減少 症 の た め 死 亡 し た 。 使 用 法 の まだ 確立 され な か 
っ た 最初 の 頃 に 同様 な 3 例 を 経験 し て いる が , 確か に か な り の 効果 が 認め られ , も 5 一 息 と い 
う 5 う と ころ で 中 毒 症状 を 起す こと が ある こと は 誠に 残念 に 考え て いる 。 つ まり 有効 量 と 中 毒 量 の 
幅 の 広い 玩 腫瘍 性 物質 を 堂 む 所 以 で ある 。 

以上 の よう に 組織 学 的 に は 著 明 な 好転 像 を 示す の で , 渡辺 例 ( 款 骨肉 腫 ) の 如く 予め 局 訪 な 
ら び に 全身 的 に 多量 の Carzinophilin を 使用 し , 壊死 化 , 線維 化 の 著 明 に な っ た と ころ で 及 
DERO BIN 2 HTT LDS CRIES SASSO), や が て Carzinophilin に 対し 腫瘍 





租 織 が 耐性 を 得る た めか , 或 時 期 に 急激 に 腫瘍 の 増大 を 来 し た も の が ある 。 こ の よう な 数 例 の 
経験 か ある 。 

3. 薬剤 の 選択 : 同じ 種類 の 悪性 腫瘍 で あっ て も , 或 も の に は Carzinophilin が 有効 で 
ある が ,。 或 も の に は 無効 で Sarkomycin が 有効 で ちあ る と いう よう に , Sr Mocs 
法 剤 に 対す る 感受 性 を 思わ し め る 事実 が か ある の で 。 実際 に は 薬剤 の 選択 と いう こと を 合理 的 に 
行う ぅ 必要 が ある が , 非常 に むず か し い 聞 題 で 今後 の 研究 に まつ より 他 は な い 。 教室 で は 別 出 あ 
る い は 切除 し た 風 瘍 組織 に 直接 拓 腫瘍 性 物質 を 試験 管内 で 作用 させ , 腫瘍 組織 の 感受 性 を 予知 
する こと が で きれ は と 考え , 一 部 の この ょ うな 衝 験 を 行っ > て いる 。 し か し 現在 の と ころ す リポ 核 
酸 お よび 多 精 類 の 染色 性 に 多少 の 差異 を 認め る よう に 思わ れる 場合 も ある と いう 程度 で , 結論 
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が まだ で な い の で 省略 する 。 
る に 毒性 の 少 い 。 し か も ゃ 強力 な 効果 を 示す 優秀 な 拓 腫 瘍 製剤 が 多数 で き て , それ を 自由 


異 択 し て 使用 し 得る よう な 時 代 の 到来 する こと を 期待 し て いる わけ で ある が , 外 笠 医 と し て 





外科 的 療法 と 挑 腫瘍 性 物 質 療 ある い は これ ら と 放射 線 療 法 と の 関連 性 と い ? 点 で 充分 検討 を 加 


える 必要 が ある と 思う 


ザル コマ イシ ン 使 用 16 例 の 論理 組織 検査 報告 
平福 一 BB 


16 Autopsy Cases of Malignant Tumors Treated with Sarkomyein 
ICHIRO HIRAFUKU 
(Kanto Teishin Hospital) 


In the recent 2 and a half years we examined 16 autopsy cases of malignant 
tumors (cancer ot stomach 8 cases, bronchial carcinoma 2, cancer of thyroid gland 
1, mammary cancer 1, cancer of rectum 1, cancer of ductus choledocus 1 and 
reticulosarcoma 1) which were clinically treated with Sarkomycin and were classi- 
fied after its effect into 3 groups as follows. 

A) Cases in which remarkable improvement was seen both subjectively and 


objectively. 3 cases 
B) Subjectively improved, but objectively no real improvement was attained. 
3 cases 


C) Neither subjectively nor objectively any improvement was seen. 10 cases 

In general in Groups A and B the tendency of regressive change, necrobiosis 
and bleeding in the tumor tissues were marked in comparison with changes in 
Group C. Especially in Group A, swelling caused by metastasis of stomach cancer 
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into Virchow’s gland, metastasis of thyroid gland cancer into cervical lymphnodes 
and the primary liver cell cancer had faded out or diminished after Sarkomycin 
treatment. 





冶 化 学 療法 の 臨床 的 評価 の た め の 連 続 生 検 法 
A 田 邦 夫 


Serial Biopsy for Clinical Evaluation of 
Cancer Chemotherapy : Discussion 
KUNIO OOTA 
(Cancer Institute & Tokyo Medical & Dental College) 


In contrast to the foregoing speakers, this discussor wants to deal with some 
fundamental aspects of methods in the study of cancer chemotherapy in human 
application. 

It may be needless to say that a correct evaluation of the effect upon human 
cancer is essential in the present stage of the study of cancer chemotherapy. 
Current criteria for the favorable effects are: radical cure, prolongation of life, 
histocytologic effects, and other biological changes. It should be borne in mind 
that subjective comfort on the part of the patient, temporary clinical remission, 
decisive local oncostasis and complete cure of cancer disease are quite different 
and can not be discussed on the same level. Careless collection of such statistical 
data based upon such different criteria bring us to nowhere. 

Pathohistologic evaluation of changes occurring in the human cancers after an 
attempted chemotherapy is believed very often to have objectivity in the estima- 
tion of a given drug. But, in practice, it is essential to recognize that there are 
many pit-falls in the histologic study which need special attention of an expert 
examiner and necessitate carefull selection of material to avoid a false conclusion. 

Autopsy materials are, generally speaking, not suitable for our present purpose. 
In view of such high diversity of natural history of the human neoplasms, an 
incidental finding of wonderous cure achieved, say one among hundreds of cases 
tried, cannot afford a correct basis for high estimation of the drug concerned. 
Only three among 38 autopsy cases in the authors own file present some evidences 
of favorable influence of the chemotherapeutics given, despite many other objective 
signs of remission during life time. Effects of the given treatment many not 
present themselves at the time of death in case the dosage is discontinued some- 
times before, as it often occurs. Some temporary oncostatic effects may be 
obliterated by successive overgrowth of cancer. The wide range of such naturally 
occurring modification in the tumor tissues as circulatory disturbances, infection, 
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necrosis and reactive proliferation obscure the possible local oncostasis. Even 
more often, a combination of treatment makes it almost impossible to analyse 
the effect of the type of therapy in question. 

Because, it should be admitted, the present status of cancer chemotherapy is 
far behind surgery and radiotherapy in yielding even local cure, a most sensitive 
means of evaluation is required in the study of human cancer chemotherapy in 
contrast to the facts in the animal experimantation, in which a more authentic 
indicator than ascites tumors in current usage is needed. On the other hand, 
we should be ready to pick up minor but definite changes occurring in the 
experimental series in order to encourage the present trend of chemotherapeutic 
study. 

From the above consideration the author believes the Serial Biopsy Method to 
be the method of choice in the study of human application of cancer chemotherapy. 
The situation is closely analogous to the serial examination of the peripheral 
blood and bone-marrow in leukemia. Another advantage of this procedure is that 
we have abundant experience in a similar study of irradiation therapy for com- 
parison. 

The most suitable materials for the study should satisfy the following few 
conditions: 1. Known natural history, 2. Readily accessible location, 3. No 
danger of complication by the other exogeneous effects, especially by infection, 
4, Multiplicity of simultaneous, fully equivalent lesions, 5. Ready resectability, 
and 6. Presence of enough material for comparison. 

Unfortunately enough, such suitable materials are not difficult to obtain among 
the patients visiting our Cancer Clinic in Tokyo. Multiple cutaneous disseminations 
of cancers, usually of breast carcinomas and appearing simultaneously sometimes 
after radical mastectomy, are considered to be the best chosen subjects. One must 
pay attention only to the changes of hormonal balance and to incidental spontane- 
ous regression of such lesions. With consent of the patients, one can take series 
of biopsies before, during and after an experimental dosage of chemotherpeutics. 
Some cases of malignant lymphoma with simultaneously enlarging multiple nodes 
could be used. Evaluation of changes demonstrated in such major lesions in a 
single mass as laryngeal or uterine cervical carcinomas is sometimes possible, 
but is necessarily complicated with difficulties due to infections, circulatory 
disturbances and influences of the previous biopsy. 

In the histological examination it is best to find some specific cytologic changes 
atributable to the treatment. Variations in cellular density and absolute number 
of the neoplastic cells with concomitant changes of the stroma are less important 
but useful indices of the effects. When the specific cellular damages occur 
stereotypically, the evaluation is expected to be correct. 


469 








Experiences so far do not warrant a very bright future for the current types 
of cancer chemotherapy as is revealed in the following data. 

1. Carzinphyllin: Serial biopsy was possible in a single cace of generalized 
reticulum cell sarcoma with disseminated cutaneous metastasis. After a dosage 
of 1,804,000 units of the antibiotics a drastic decrease of sarcoma cells was seen 
in a wide area. Cytologic changes were non-specific and represented by kar- 
yopycnosis and vacuolation of the cytoplasm. The stroma showed marked 
edematization and lymphocytic accumlation associated with debriphagia by 
histiocytes. In spite of marked clinical remission proliferating tumor cell nests 
with mitotic activity remained in a small area. Recurrence of cutaneous nodular 
metastases appeared after four weeks and the second dosage of the same drug 
was entirely ineffective. Autopsy showed no particular scar or other signs of 
previous improvement as in the other six cases. 

2. Thio-TEPA: In 17 cases a serial biopsy study was performed, 8 were 
breast carcinomas metastatic to the skin, 5 were reticulm cell sarcoma and the 
rest gastric and lingual carcinomas. A drastic effect, i.e., marked enlargement 
of the cancer cells associated with hydropic swelling of the nuclei, was observed 
in a single case of breast carcinoma after a dosage of 100mg. Bizzare scattering 
of chromosomes was seen in mitotic cells. Successive biopsies showed remarkable 
diminution in cell population with edema ex vacuo of the stroma. In spite of this 
good response, the tumor did not disappear completely. A few refractory nests 
remained side by side with the affected areas. Within three weeks vivid prolife- 
ration took place irrespective of continued dosage up to 770 mg. 

One case of reticulum cell sarcoma showed complete histologic regression of a 
rounded metastatic focus with an initial diameter of 2.0cm, which never recurred. 
But the patient died three months later with wide spread tumor elsewhere. 
Three other autopsy cases showed no noteworthy sign of oncostatic effects. In 
three cases cytologic effects on neoplastic serous effusions were followed. Diminu- 
tion of cellular population was remarkable, but no cytologic specificity of the 
changes was identificable. 

3. 8-Azaguanine and its derivative: None of five cases in serial biopsy re- 
vealed notable histologic response, as in four autopsy cases. 

4, N-mustard and N-mustard oxide: In 15 cases serial biopsy was exmined. 
In all of them response was rather poor in general, but in 8 at least some specific 
karyodegenerative figures, i.e. scattering of chromosomes associated with cellular 
swelling and arrest of mitotic activity, were observed. Further medication, 
however, was discontinued because of adverse side effects. 

5. Sarkomycin: Twenty cases examined by serial biopsy showed noncomittal 
changes only. Objective improvement in the other clinical findings was never 
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suggeted. 
Following few points are clear from the above data: when there is no objective 


oncostatic effect in the serial biopsy study, the substance concerned has practically 
no clinical value in human application, at least in the types of tumors tested. 
Positive histological evidence of good response always parallels clinical remission. 
However, when the response is partial, complete cure of the cancer is never 
achieved with that type of administration. Prognostic diagnosis is invariably 
possible with the procedure. The best response appears to go parallel with some 
karyocrasic effects in the histocytologic examination. The serial biopsy method 
is far more sensitive and reliable as the tool of testing oncostatic effect in human 
cancer. 

In conclusion, the author recommend the universal use of the serial biopsy 
method for the future study of cancer chemotherapy in the first stage of human 
application. (The illustrations were omitted). 





IV. i 断 Diagnosis 


9. P® jz る 乳 意 診断 に つい て 
湯 :E TE iB CATE FE PITY Hi Ke) 


Diagnosis of Breast Cancers with P* 
ARIYA FUCHIGAMI 


1946 年 Low-Beer の P® 使用 に よる 乳 冶 の 診断 法 が 発表 され て 以来 , 本 邦 に お いて も 島田 


外科 。 中 山 外科 ,。 その 他 に 2, 3 の 報告 が か あり , 本 診 過 法 が 次 第 に 各地 で 行わ れる よ 5 に な っ 
た 。 私 も 1954 年 11 AR, 本 診断 法 の 吾 究 を 始め , 目下 研究 続行 中 で ある が , 現在 まで に 興 


素 あ る 知見 を 得 た の で 報告 致し ます 。 


〔 方 法 〕 乳房 に 腫瘍 を 有する 患者 に P* 300 xc を 経口 投与 し , 2, 4, 6 REA) (一 部 は 24 時 


間 後 に も 測定 ) の 加 部 表面 放射 能 と 健常 部 表面 放射 能 と を 小型 G-M 管 を 皮膚 に 密着 し て 測定 
し , 健常 部 放射 能 値 (対照 値 ) に 比 し 30% 以上 の 増加 を 示し た 場合 を 陽性 値 と し た 。 な お 的 
査 は 出来 る 限り 術 前 24~48 時 間 で 行い , 術 後 の 標 本 に 割 を 入れ 狂 瘍 を 露出 し 対照 部 放射 能 値 
と , 貴 癒 自身 の 放射 能 値 を 測定 し , P 摂取 量 を 比較 し , その 後 ラ デオ オー トグラフ で 腫 六 の 
PR 分 布 状態 を 観 窪 し た 。 

1954 年 11 月 か ら 乳腺 腫瘍 の 加 者 に P! を 使用 し た 例 は , 129 例 で あり その 内 1955 年 7 月 
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ここ うた > 


まで は 大 型 G-M 管 を 使用 し , 44 20 Al, JER 9 Bic Ao 適 中 率 悪く , 今回 の 報告 は 。 
月 以降 の 小型 G-M 管 を 使用 し た 100 例 中 組織 学 前 に 診断 確定 せる 57 例 に つい \ て 報告 する 。 


CHR) P 300 ne を 経口 的 に 投与 - す る と 健常 部 


放射 能 は 1 一 2 時 間 で 急速 に 上 昇 し 4 時 間 


TIEIEH 
Ark 


N 


Pegi Ee 


と 示 


ここ 
3 


達する 。 


際 後 次 第 に 下降 し 6 時 間 目 頃 に は 下降 し 終り 24 時 間 頃 まで ほぼ 一 定信 


> それ で 吸収 途上 の 2 時 間 値 , 最高 値 の 4 時 韻 値 , ほぼ 一 定 に な る 6 時 間 値 の 3 ca 


定 を 行っ た 。 
1 図 の 如く 2 時 間 値 
感 が あり , 4,6% 


# 部 表面 放射 能 と 対照 部 と の 比 の 測定 時 間 に お ける 変動 は 第 
は 13022 を 境 と し か な り 明 確 に 両者 を 分 ちえ た が 全般 に 未だ 吸収 不 素 分 の ! 
問 と 経過 と と も に 非 癌 の 方 に 上 昇 の 傾向 が 認め られ た 。 


JER LIGO 





Al 


(2, AREA 30% 以上 の 増加 を 示し た も の を 陽性 値 と し 。 時 間 の 経過 による 3 回 の 
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第 1 図 P?® の 吸収 と 時 円 と の 関係 


第 2 図 腫瘍 部 皮膚 面 と 対照 部 皮膚 面 の 比 と 
Mi OR S & OBI 
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測定 で 2 OH LOHR AR Le Ble PAE & AE Lc. Hi 29 例 , 非 痛 28 PID we TICES 
+ 25 例 (56%), JERR 23 例 (82%) 陰性 で 84% の 適 中 率 を えた 
に 冶 の 場合 の 本 法 で 測定 可能 の 限界 に つい て 検討 し た 。 

先 に 私 の 考案 せる 実験 装置 に より 深 さ に 関す る 基礎 突 験 を 行い 結果 は 第 75 回 日 本 医学 放射 
線 学会 関東 部 会 で 報告 し た が , P" 摂取 量 と 腫瘍 の 位置 する 深 さ と 愚 部 表面 放射 能 値 と の 3 者 
に 興味 ある 関係 を 有する こと を 認め た 。 そ こ で PR 使用 の 乳 癒 全 例 に つい て その 割 面 か ら 冶 の 
位置 する 深 さ を 正 確 に 測定 し た 。 第 2 図示 す 如 く 3 回 測定 の 平均 値 2 は 深 さ の 増大 に つれ 
て 減少 し 皮下 6 mm 以上 に 位置 す る 韻 で は すべ て 陰性 を 示し た 。 この こと は 来院 する 馬 者 に 
ょ 当然 適 中 率 の 徐 動 が 生ずる も の と 考え られ る 。 そ こ で 当 院 を 訪れ た 痛 叫 者 の 過去 DEE 
の 全 例 に つき その 深 さ を 計測 し た 。 


昭和 30 年 度 1 ヵ年 で 冶 





EE NE: | 
研 外科 で 手術 され た 乳 冶 思 ae | 
| 
者 は 104 BICZOPWRBAS 157 we 14 
a 82% sa 18% 
1 % 78 | 78 
PCC SEA HICH 
ORTE bh te \ 26] 
を 除い た 78 例 に つき 計測 | 
N a mM 
Lia, FOMBOMEAT 
10+ m 


る 深 さ は 第 3 図 の 如く P% 
使用 例 と ほぼ 一 致し た 。 
次 に , 早期 診断 の 観点 か 


DUDA S eM Lic. | 
(PS 使用 の 際 の 大 さ は 表面 st | 者 


か ら 測 定 され る 関係 上 , 高 
さよ りな しろ 広 さ が 問題 で | 
ある と 思わ れる の で 縦 か 横 
径 の いずれ か 大 な る 径 を と | | | 
り 大 さ の 規準 と し た 。) MP 
29 欧 の 腫瘍 の 大 さ は 第 1 表 

で 示す が , KE AMIS 第 3 
で も G-M 管 失 端 の 窓 面 を 縮小 する こと に より 有意 の 差 を 認め る こと が で きた 。 私 は 窓 面 の 径 
が 1.5cm, 1.0 cm, 0.5 cm の 3 つの 窓 を 使用 し た 。 昭 和 30 FEAF HS, WOKS 
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の 明確 に 記載 さん て いる 309 例 の 大 さ は 第 2 表 に 示す が , 早期 に 属す る cm 以下 の 例 は 全 例 


第 1 表 MHOKS L BHR 第 2 表 MMOS 


Tata | 























た x (3 (と) 大 さ | 例 数 
— 
0.5—1.0 cm | +» | poet! | € 
| 0.5 一 1.0 cm | 14 
1.1—2.0 cm EN ・・ 1.1-2.0cm | 19 
2 1—3.0 cm の SE N. 78 2.1—3.0 cm | 27 
oeeee | | 
a し 
3.1--4.0 cm ween OU oe Ee 
bake 4.1—5.0 cm | 
4.1—5.0 cm 5.1 一 6.0 cm | 9 
1 | — 
5:0 em: 以上 . | ・ wey iS | 90 例 
ia IRC OV Tit, PPRSR 24 時 間 に 手 術 さ れ た 22 例 に つい て その 対 
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比 を 比較 検討 し た 。 交 17 ICIS H 3A 倍 の 摂取 量 を 示す 例 が 最も 多く , 
』 で は 1.5 倍 程度 の 増加 例 が 多かっ た 。 し か し 痛 で も 2 倍 程度 の 摂取 量 し か 示さ な いも 
ま た 非 癌 で も 4~5 倍 も p® HEH が 認め bref 別 も あっ 7 っ IE お 摂 3 取 量 の GE LH 
EEREZTOZHTRNE CHA 


P? こよ る 皮膚 表面 測定 法 で 乳癌 の 診断 を 決する 場合 , 痛 の 場合 に 他 の 良性 疾患 よ 





り P 摂取 量 の 増加 を 示す こと は も ちろ ん 絶対 に 必要 で ある が , その 他 に 腫瘍 の 位置 , 大 さ , 
等 の 物理 的 測定 条件 お よび 了 P 半 表 収 の 時 間 的 論 動 等 も 実際 臨 末 的 測定 に は 重要 で あり , 現在 の 
と ころ P の 使用 例 に つい て は な お 慎重 な る 触診 上 の 所 見 と の 併用 が 必要 で ある 。 し か し 試験 


切片 DR: ), 條 に 適 確 な る 診断 : 法 の な い 乳 冶 に お いて 、 この 方 法 は G-M { Eos, ある い は 測定 


手技 の 改変 等 に より 今後 さら に 発展 が 期待 され る 診断 法 で ある と 思わ れる 。 


3» P* ic L SFL OP DBE Ic OT 
AR 3 RR 滋 , 関野 康男 (生業 大 学 医学 部 中 山 外科 教室) 


New Diagnostic Method of Cancer of the Breast with P” 
JUN OTSUKA, SHIGERU MUTO, YASUO SEKINO 


HRD OSE LIS RFA O CHO, 上 臨 宋 外科 に お ける 最も 重要 な 問題 の 一 つ で ある 。 こ 
の 早期 診断 に 放射 性 同位 元素 PP を 応用 し , 乳 閣 診 断 に 興味 ある 成績 を 得 た の で 報告 する 。 
放射 性 同位 元素 PE に よる 閣 診 断 の 原理 は , PP が 新生 組織 に 多く 摂取 され る と いう 性 質 に 
基く も の で ある 。 乳癌 組織 に 如何 に 多く PR が 集まる か を 生 出 標本 マク ロ オ ー ト ラジ オグ ラフ 
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に お いて , HACK LU RY (BS NS CL WOR AIC ULB. COMM (ERT 
数 を 正常 乳腺 組織 ある い は 皮膚 と 比較 する と , 3.5 乃至 10 倍 の 値 を 示し , MBoOBASBMc 
多く な っ て いる 。 これ を GM 管 で 測定 する こと に よ ょ り 診 断 す る の で ある が , 如何 な る 方 法 で 
測定 する か が 開 題 と な る の で ある 。 
皮膚 表面 か ら の 測定 は , 1943 年 Low-Beer が 発表 し , その 診断 率 は 8322 で あり , 誤診 例 
の 中 に は 深 在 性 の 冶 租 お よび 早期 の 小さ な 病 腫 が 含ま れ て いる こと を 報告 し て いる 。 DE TR 
HRERDMELTOT:, 早期 診断 法 と し て は 余り 価値 が な い の で ある 。 PR の 』 線 最大 エ 
ネル ギー は , 1.712 MeV CH), 組織 内 最大 飛 程 距離 は 理 給 的 に は 8mm で ある が , RT 
使用 する GM 管 で 行っ た 水 の 透 過 諾 験 の 成績 で は , 厚 さ 1mm OK, 47.6% の 減少 率 を 
AL 4 乃至 5mm で ほとん と 完全 に 感受 され な く な る の で ある 。 従っ て PR ICLOAAMO 
診断 に 際 し て は , ERKENNT GM 管 を 密着 し て 測定 する 必要 An DB 0 
次 に GM 管 の 窓 の 大 き さ と 腫瘍 の 大 き さ の 比率 と 測定 比率 と の 関係 で ある が , AERO 
4 倍 の カウ ント 数 を 示す 腫 間組 織 の 面積 が GM 管 の 面積 の 1nm CHABA, TOMADAYV 
ント 比率 は i+ で 表わさ れる 。 実験 的 に 径 22 mm の 窓 で 径 3mm の 試料 が 1.2 倍 
の カウ ント 比 を 示す 場合 , 径 12 mm の 窓 で は 1.6 倍 ,。 5 mm で は 4.2 倍 , 3 mm で は 10 倍 
と な る 。 従っ て GM 管 の 窓 の 大 き さ は 腫瘍 以下 の 大 き さ で ある こと を 要する 。 
以上 の 基礎 的 研究 に 基き 次 の 如き 器具 な ら び に 方 法 を 工夫 し た 。 すなわち 和 器具 と LTE 22 
mm の GM 管 に 種々 の 大 き さ の 窓 を 有する 交換 キャ ェ ッ プ を 作製 し た 。 測定 方 法 は P®, pro kg 
約 5zc を 筋 注 , 約 6 時 間 後 , 皮膚 切開 を 加え 鈍 的 に 缶 離 し , 腫 瘍 の 表面 を 赴 出 し , MROK 
き さ に 一 致し た キャ ッ プ を GM 管 に 取り つけ 。 密着 測定 する 。 
法 に より 測定 し た 乳腺 疾患 は 24 BIT, その 中 , FART 14 A, 良性 疾患 は 10 例 で ある 。 
乳 岳 で は カウ ント 比率 は 最高 11.0 倍 , 最低 3.8 倍 で 高い 比率 を 示し た の に 対し , Kia L 
り の 測定 で は 最高 3.8 倍 ,。 最低 0.8 倍 に すぎ な い 。 ま た 良性 疾患 で は 最高 2.5 倍 , 最低 0.7 倍 
で あり , KMRHA SOMME CITI 1.3 倍 , 最低 0.8 僅 を 示し た 。 fo TRMRAA SOD 
定 で は 頑 と 良性 疾患 と の 間 に 明 確 な る 境界 が 得 ら れ な い の に 対し , 本 法 で は ほぼ 3.0 倍 の 線 を 
も っ て 明確 に 両者 を 区 別 し 得 る の で ある 。 
人 上 の よう に この よう な 診断 法 で は な は だ 良好 な 結果 を 得 た の で ある が , 現在 は さら に これ 
を 改良 し , 皮膚 切開 を 行っ た 部 分 を レー トメ ー タ ー で 連続 的 に 測定 し , 病 徐 部 の 対照 値 を 正常 
乳腺 組織 と し た 。 こ の よう に すれ ば , 乳腺 組織 の 部 分 的 変化 を その まま 記録 する こと が で 
極め て 合理 的 で ある と 考え る 。 す な わ ち 冶 の 場合 は 駐 瘍 に 一 致し て 急激 な カー ブ の 上 昇 を 来 し , 
良性 疾患 の 場合 は ほとん と 変化 が 認め られ な い 。 
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本 法 は 次 の 如き 特色 を 有する 。 

1. 病 の 生化 学 的 性 質 に 立脚 する 機能 的 診断 法 と も いう べき も の で ある 。 

2. 方 法 が 容易 で 判定 に 主 稚 か 入ら ず , 一 目 瞭 然 で ある 

3. 判定 に 時 間 を 要 せ ず , 術中 に 診断 し 得 , 手術 方 針 を 決定 し 得る の で 手術 は 一 回 で 済む 。 
放射 性 同位 元素 PR に よる 乳癌 の 診断 に は 皮膚 切開 を 施し , GM 管 に 変換 キャ ッ プ を 取り 
つけ て , INNERN BEE LS, レー トメ ー タ ー で 連続 的 に 記録 する の が 最も 合理 的 な 


方 法 で ある と 考え る 。 


96. P? に よる 悪性 腫瘍 の 臨床 診断 お ょ び 治 療 剤 アザ ン M 
の 使用 経験 に つい て 
太田 & mR 達 . 内 藤 聖 二 , 山川 邦夫 , 斎藤 IE RH 功 


(順天堂 大 学 第 二 内 科 , 病理 ) 


The Clinical Diagnosis of Malignant Tumor with P” and Clinical 
Evaluation of Azan-M Therapy. 
HIROSHI OTA, TORU KATO, SEIJI NAITO, KUNIO YAMAKAWA, 
SHU SAITO, ISAO, MORITA 


A) P (CL SEBO ABET 

突 験 目的 : PP Olde VER EHER DIO RBKGEO SE I I EHE DH 
期 診 断 を 目的 と し て 次 の 実験 を 行っ た 

突 験 方 法 : FBC P® 0.5mc を 術 前 16 時 間 に 静 注 し , 腹腔 鏡 , 骨 レ 線 透 視 お 
ょ び 開 腹 手術 の 際 に 科研 製 直 径 57 mm +74 72 G.M #, 直径 2cm G.Mi 管 , 直径 1 
の キャ ッ プ 付き GM 管 を 用 いて trace Lic, 

手術 時 お よび 解剖 時 に 多 出 し た 試料 を ホモ ジ ナ イズ し て , 科研 製 G.M 計数 装置 に て 計数 し 
臓 笑 分 布 を 求め た 。 実験 例 数 は 11 例 で ある 

結果 : 1) 冶 の 部 位 に より PW の 集積 に 差 が か ある 。 ii) MPIC TT HY M 使用 例 
の P* KUL, アザ ン M 未 使 用 例 に 比 し 少 い 傾向 が 見 られ る 。 ii) Fo P™ 集積 は 他 部 に 
LE Litic SH \ 

B) 治療 剤 アザ ン M の 使用 経験 に つい て 

I. 臨床 例 : アザ ン M を 慢性 光世 性 白血病 。 ホ ヂ キン 病 お よび 諸 種 冶 等 23 例 に 使用 し 。 
必 性 光 巴 性 白血病 , BRE YIRA ets 11 例 に 臨 呆 像 の 一 時 的 好転 を 認め , 4 例 は 使用 期間 短 
期 の た め 判 定 不能 。 8 例 は 臨床 的 に は 効果 を 認め る こと は で き な か っ た 。 骨 閣 症 例 に あっ て は 
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Hic EO IRAE ABI & HT Lie, FAN PEF A RRS VCH AM EL 
い 核 変性 , 巨 多核 形成 を 示す こと な く , 細胞 性 減少 , HELO MAS >, RICBERKEES 
析 病 , ホ ヂ キン 病 に 著しい 。 胃癌 の 一 例 で は 腹膜 墓 延 に お いて 線維 定 を 残し て 閣 細 胞 変 性 

失 す る も の が あっ た 。 長期 投与 に 不 拘 , 骨髄 , 団 丸 に は 著しい 変性 は な い 。 
移 を 記 め た 胃癌 お よび 肺癌 の 各 一 例 に 手術 後 使用 を 行っ て いる が , 術 後 10 ヵ月 こも な る か 今 


た お 元気 で 通院 中 で ある 。 ア ザン M は 8-Azaguanine の NH。 基 に メタ ンス ルフ ォ ン 酸 ナ 


Ego 
ILRILR 


- ieee | 
Er, FF ICE 


トリ ウム が 附 加 され た も の で , 8-Azaguanine VHAFTZLRTEH, 悪心 , EH, 碧 血 式 減少 等 


i= Hulk 


の 副作用 が な く , Et, 肝 , 腎 , 血液 に も 何等 の 悪影響 を 与え ず , 従っ て 比較 的 容易 に 長期 使 


用 に 耐え る 点 に 一 応 注目 し て も よい と 思わ れる 。 し か し アザ ン M に お いて も 腫瘍 の アザ ン M 
に 対す る 耐性 が 認め られ, この 場合 , KAÄLODBELTTINMOHERANDOREU LS IF 


が 堂 ま し い 。 以 上 の 大 要 に つい て は 第 42 回 日 本 消化 機 病 学会 第 329 席 , 第 332 席 に お いて 発 


Il. 閣 組 織 の 組織 呼吸 に つい て 
REM: アザ ン M 使用 時 の 冶 の 組織 呼吸 の 変化 を 酸素 消費 の 面 よ り 追 究 し た 
1) 臨床 実験 
HIE: TRY M 使用 例 , 未 使用 例 に つい て 冶 骨 摘出 後 可 及 的 速 か に ワー ル ブ ル グ 


圧計 に て 靖 組 織 の 酸素 消費 量 を 測定 , 非 痛 骨 部 の それ と 比較 し た 。(Wet Weight 200 mg, 








に 2 


Medium KRP 3 cc, 37.5°C) 

結果 : 1) アザ ン M 未 使用 例 で は 骨 冶 組織 は 非 冶 胃 部 に 比べ 酸素 消費 量 が 多い 。 ii) 7 
ザン MM 大 量 使 用 例 (280 一 400 mg/day) で は 骨 閣 組織 の 酸素 消費 量 は 減少 し て , 非 冶 胃 部 の 
それ に 近づく 

2) 動物 実験 

a) 移植 マウ ス 乳 冶 の 組織 呼吸 に お よ ぼ す ア ザン M の 影響 に つい て 

実験 方 法 : 本 学 病理 学 教室 で 分 離し た マウ ス の 自然 発生 乳 冶 (Carcinoma simplex 
medullare) を 健常 マウ ス の 背部 皮下 に 移植 し , 一 定 の 大 さ に 発育 し た 30 AHI YD 10 mg/day 
の アザ ン M を 筋 注 し 腫瘍 の 大 さ を 返 量 測 定 , 使用 25 日 後に 居 殺 し, アザ ン M KAMEN 
RChOT FY M 未 使用 冶 の 酸素 消費 量 を ワー ルプ ブル グ 検 圧計 を 用 いて 測定 し (実験 条件 は 
同 前 ), 同時 に 病理 組織 学 的 に 検索 し た 。 

結果 : i) THY に より 移植 マウ ス 乳 冶 の 大 さ は 瀬 次 縮小 する 。 iD) アザ ン M 使 
用 冶 の 酸素 消費 量 は 対 用 の アザ ン M REAMOTHICIEL IN, ii) 病理 組織 学 的 に も アザ が 
ン M に より 核 分 割 像 の 減少 , 細胞 性 の 多少 の 減少 に よる 粗 結 化 が 認め られ た . 
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b) 正常 < マウ ス 肝 の 組織 呼 : 肥 こ に およぼす アザ ン M の 影響 に つい て 
健常 組織 の 組織 呼吸 に お よ ぼ す ア ザン M の 影響 を 見 る た め に , アザ ン M を 前 実験 と 等 
(10 mg/day x25 days) 注射 し た マウ ス と , 健常 マウ ス の 肝 の 酸 北 消費 量 を それ ぞ れ 測定 , 比 


ia 


Hts) テーラ ドコ モデ > ラガ 2 
BAL た か 寺 を 認め る こ EI: な か っ だ 


97. 治 化 管 冶 馬 の ラヂオ オー トグラフ に つい て 
AR 淳 , 新井 洋太郎 , 常 松 年 ( 丁 業 大 学 医学 部 中 山 外科 ) 
Radioautograph of Malignancy of the Gastrointestinal Tract 
JUN OTSUKA, YOTARO ARAI, SHONEN JO 
P® を 用 い 消化 管内 に 挿入 可能 な る 小型 GM 管 に 
& DICH ED GM 管 の 代り に 感光 剤 料 を 目 





生体 ラテ ジオ オー トグラフ | な る 新しい 診断 法 に 成功 する に 至っ た 。 か か 


Sa = 4 LE IR es 
7 と 病 数 部 の 放射 { JED 強 中 ご さ の 差 に no 


7 
bp 





か か る 意味 に お いて 私 は 基礎 的 研 し て PH LEEDS 
術 列 出 標本 を 材料 と し て 全 消 化 管 意 用 お よび それ と 鑑別 を 要する 疾患 の テラ ジオ オー トグラフ の 


作製 に 成功 し た 。 か か る PP に よる 人 体 消化 管 意 胃 の オー トラ ジオ グラ フ に つい て は 教室 以外 


し か し て ミク ロラ ジオ オー トグラフ に より TP は 靖 組 織 こ て は 未 分 化 に て 細胞 活動 の 時 盛 な 


る と ころ 程 よ り 多く 集まる こと が 明らか に され , マク ロラ ジオ オー トグラフ に より 消化 管 の 何 
LOK L CHe 潰瘍, 炎症 より 強い 黒 化 度 を 示し , PIC ISDN 





手術 列 HR BAS 102 例 に て = な る も の は 食道 疾 22 A, FIR 38 例 。 
5 fil, 7H 15 例 , KB 6 例 そ の 他 で ある 


FUAF- KATZ ULB 


tv 


検索 方 法 は , 術 前 12 時 間 PR 500 nc を 皮下 注射 し ,。 ミク 
『 ま た は デキ シ サ ン 脱 水 に より 作成 す 。 マ クロ ラジ オオ ー ト グラ ブフ は 特に 教室 に お いて 工夫 
改良 を 加え , ビニ ー ル 製 袋 の 中 に 駐 線 フィ ルム を 完全 密閉 し , その 上 に 標本 内 面 を 下 に 固定 , 
冷蔵 庫 の 中 に 72 時 の 赴 出 に て 極め て 解明 な る 像 が 得 ら れる よう に な っ た 。 黒 化 謀 は 360. 平 


方 肉 の 黒 化 銀 粒子 類 よ ょ り 測 定 。, 痛 腫 の 黒 化 度 は 健常 部 と 癒 辺 縁 5 カ所 の 平均 黒 化 銀 粒子 数 の 比 
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検索 成績 : BD ミク ロ オ ー ト グラ フ に つい て : APPLE, DRM, BROS Ze ZY 
オー トグラフ を 作成 し て P が より 多く 集まる 冶 細 胞 お よび 組織 に は 次 の 7 つの 要素 の ある 
aun EEE 核酸 染色 に 漠 楽 する も の 得 , 
第 』 に 核 は 原形 質 に 比 し て 大 きい も の 程 , 第 遇 に 組織 学 的 に みて 細胞 分 裂 像 の 多い と ころ 得 , 

第 WW に 光 組 織 像 が 分 化 の 低い と ころ 程 , 第 V に 発育 が 限局 性 突 様 次 的 愛 素 の 定 む と ころ 往 。 第 
に 聞 質 に 円 形 細胞 の 浸潤 が 高度 な と ころ 得 , 第 WW に 退行 性 秦 化 の 少な いと ころ 程 , 強い P® 
『 を 示す の で ある 。 以上 を 一 言 に し て いえ ば 細胞 活動 吐 盛 に て 未熟 な 滞 組 織 得 P 計 を より 





多く 摂取 する と いう 結論 で ある 
© マク ロラ ジオ オー トグラフ に つい て : 実際 の 測定 に お ! 
が 開 題 と な る が , BSW RAHORRRS TD EEO 


ふ 胃 外面 の これ ら 三 臓器 の PY” の 黒 化 は 出現 せ ず , 








は ほとん ど な い と いう こと を 立証 し 得 た < 
また 。 食道 冶 7 例 , 骨 全 別 5 例 , 直腸 全 如 標本 5 例 に お % iT Pe 





の 変動 に て 消化 管 の 各々 の 診断 に は 何処 も 健常 値 と する 


fii, FRM, 大 腸 冶 の 黒 化 度 を 検討 する に , 食道 冶 1 


Jans 


ul 
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の 
N 
ar 
w 
ol 
Ni 
rs 
A 
> 
| 
oO 


és ト : = = eA ffs rt Fr = do ee en EI yt 98 
My 2.60 に て 。 平均 値 は なら * 消 化 管 : Ale ea rat Sfr NG Hi 90 





repel = hir し So ーー EL nr. ET 
1.20, 平均 2.14 に て 食道 癌 に つぐ 。 大 賜 韻 8 例 に お いて は 最高 2.68, 最低 0.57, 
音 腫 中 最低 値 を し た 
/ nung . fn 53 Mite 7 a = の ム た I 
次 に 痛 腫 と 鑑別 を 要する 良性 疾患 の 黒 化 度 を 検討 する に , ARE 7 例 中 最高 1.36, 最 
.20, 平均 1.29 


Io Ls 





低 1.12, 平均 1.28 の 低 値 こ て , さら に 骨 共 6 MLADICK 1.32, ie 





MS} Ze SEs a By Vay g チレ 7 o> sure » er A +e YER へ > FZ >t 
に て いずれ も 前 者 と 大 差 な い 。 ま た 。 胃潰瘍 15 MeLADICUBIM RO KAT Ho の て 


め て 低く 。 い ずれ る も 正常 値 以下 平均 0.7 の 黒 化 度 を 示し た 。 腸 結核 症例 2 例 の 平均 も 1.32 で 


) Afr, Ya Bee 2 1 Iren ee ピコ ヽ - NILIE2, ] 2- I dd 
あっ た 。 全 症例 を 通 覧 3 る に 交 腫 に お いて 1.4 以下 の 低 値 を が し た ゃ 6 





例 の 僅か に 例 3 に すぎ 7, ZO=FlLV rn Brey MC db Z 会 消化 管 A 


2 ae Be セア に REIN cie BONE 2 SAH ] 
a a ee en acm 


La LT CORMMO HLL AAT SAFeRNATSIC, ミク ロラ ジ AHH RA FTICTEH 
た 7 つの 要因 に 左右 され る こと は も ちろ ん で ある が , 組織 壊 本 を 全 症 例 に て 作成 し て みる に 食 
道 次 お よび 腺 六 に お いて は 最も その 組織 の 成熟 度 に 比例 し , 単純 記 に あっ て は 細胞 審 族 に 相関 
性 の ある こと を 知り 得 た 。 

結論 : 放射 性 同位 元 素 PF に よる 診断 の 根本 で ある 病変 部 の P* の 集積 を ラジ オオ ー! 
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ラフ より 検討 し , MEERENBRNMZRSDHOWEHEOHALLZIEEFZELIIITN 
摂取 率 は その 組織 の 成熟 度 お よび 細胞 客 度 に 相関 任 の ある こと を 知り 見 た 。 





98. 消化 管 冶 腫 の 生体 ラジ ナオ オー トグラフ に よる 
診断 法 に つい て 
AR 淳 , KR 滋 . 長 崎 進 ( 子 業 大 学 中 山 外科 ) 
Diagnostics of Malignancy in the G-I Tract by the Vital Radioautograph 
JUN OTUKA, SHIGERU MUTO, SUSUMU NAGASAKI 
PY 2 3G Fy ERR 7c EES AED DS LU 5 AEF ICL LOE, 生体 ラジ オオ ー 
トグラフ と いう 新しい 機能 的 診断 法 を 樹立 し た 。 本 診断 法 は 消化 管内 に 薄い フィ ルム を 挿入 し 
MCE HEIC BGS LD PP の 8B 線 の 写真 作用 を 利用 し 消化 管 歴 の 病変 の 実態 を その まま フィ 
ルム 上 に 写し 出す 方 法 で ある 


この 方 法 に よれ ば 早期 冶 も 発見 し 得る の みな ら ず 粘膜 下 転移 , 浸潤 を も 知る こと が で きる の 
> Me tt- ham a っ も と > ~ 
Cy Bas 的 に め て 有意 本 な 診断 法 の GRD- (文部 省 科 学研 Wi 費 に よる 


99. 食道 次 の レイ トメ ー タ ー に よる 診断 に つい て 
AR 淳 , 大 池 和 稚 , 長崎 進 (子葉 大 学 医学 部 中 山 外科 ) 


Diagnostics of Esophageal Cancer by the Rate Meter 
JUN OTSUKA, KAZUSUKE OIKE, SUSUMU NAGASAKI 


CUES 31 SB BIOS LV BIC LD, 食道 手術 は 極め て 安全 に , し か る ゃ 積極 的 に 施行 


せら る る よう に な っ た 。 そ れ に 伴い 食道 痛 の 診断 は 病名 診断 だ け で は な く , 根治 手術 を 目的 と 
し た 早期 診断 が 必要 と な っ た 


数 室 に お いて は し レ 線 , 食道 鏡 , 細胞 診断 等 の 種々 研究 を 重ね 発表 し て きた が , これ ら の 形態 


4, 


学 的 診断 法 に 対 REN OENB U AS TERT PR I ID DC 





> 


味 ある 成績 を 得 た の で 報告 する 

放射 性 同位 元素 PR は 発育 吐 盛 な 新生 組織 に 集まる 性 質 が ある の で , これ を GM HCH 

すれ ば 食道 正常 部 より 冶 部 に お いて は 高い カウ ント 数 が 得 ら れる 。 し か し な が ら P? OD Bh 

の 最大 エネ ルギー は 1.712 MeV CH), 組織 内 最大 飛 程 距離 は 7-8 mm に すぎ な い の で 休 

表面 より 測定 する こと は で きず 。 詞 接 坊 腫 表 面 を 測定 し な けれ ば な ら な い 。 そ こ で 食道 内 に 押 

入 で きる 特殊 な 小型 GM 管 を 作製 し た 。 この GM 管 を 用 いる と 食道 問 腫 は 食道 粘膜 より 発 
480 [GANN, Vol. 47, 1956) 
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AL, 内 腔 に 露出 し て いる の で その 表面 を 直接 測定 する こと が で きる 。 し か も 食道 は 長い 管状 
の 臓器 で , 正常 時 は 内 腔 が 閉鎖 し て いる の で 何等 特殊 の 装置 を 用 い ず , 正常 食道 粘膜 と 病 腫 表 
ic GM 管 を 密着 させ て 連続 的 に 測定 する こと が で きる 。 この 連続 的 変化 を 測定 する に は と 
ー ト メー ター が 便利 で ある 。 この レー トメ ー タ ー は Probable error は 約 2~5% の も の を 
使用 する 。 こ の レー トメ ー タ ー に 現われ た 数 値 は 記録 器 に 接続 し , 連続 的 に 描写 する 。 記 録 器 
の Full scale は 1.000 に 調節 し て 置く 。 こ の よう な 装置 を 使用 する と , 食道 全長 の 次 化 を 連 
続 的 に 一 つの 線 と し て 現 わ す こと が で きる 。 正常 食道 で は 僅か な 細か い 動 握 は ある が ほぼ 一 定 
の 値 を 示し 零 線 と 平行 な 線 を 描く 。 食 道光 に お いて は 痛 腫 の 部 位 に 到達 する と 急激 な カー ブ の 
上 昇 が 見 られ , HERE GM 管 が ある 中 は , その 高い 値 の まま 多少 の 動揺 を 示し な が ら 水 
平 な 線 を 描い て お り , GM 管 が 瘍 腫 部 位 を すぎ る と 急激 な 下降 曲線 を 描き , 正常 食道 に も ど 
り 再 び 雰 線 と 平行 な 線 と な る 。 従っ て 韻 腫 の 門 歯 列 よ り の 距 難 の みな ら ず 閣 量 の 大 き さ を 正確 
に 記録 する こと が で きる 。 
本 法 は その 操作 に 何等 特殊 な 技術 を 要 さ ず , し か も 自動 的 に 測定 値 が 記録 で きる の で 経験 に 
的 な 判断 を 備 つ こと な く , 千 観 的 に 容易 に 診断 する こと が で きる 。 

(文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 
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100. HARON wre 
山岸 一 一 , 黒河 内 三郎, 斎藤 治 哉 (日 本 医科 大 学 第 2 外科 ) 


A Serological Test for Gastric Cancer 
KAZUHITO YAMAGISHI, SABURO KUROKOCHI, HARUYA SAITO 


bhdbnistLiyy & OMAR OFA LI FAHRT OMA Ries LOMA REIT OV 


て きた 。 bNdONLCOMRISORREL HRSA RIC RAM BY LOLA ZR 





ARM ts LOCH SOO BBL OA AR AR TTS, HRA ER ED 
ICS OFEBEED SCL MITZELK, TI TbhpN THEO BMC CORRE 
と 抗原 を 共通 する 物質 が 存在 する な ら ば , APRA ner U CHES ae 
DET CERA I) LRA, AML TRE EES tL OPC ROL MT LE, COL 
ICH? 


本 氏 , 友田 氏 等 の 方 法 が ある が , Ind HOVILAMARe 4 っ て 免疫 血清 を 作り 





を も っ て 骨 交 骨 液 の 中 に 撤 原 を 探 ろ う と する 血清 学 的 診断 法 は Malagliano, {ly 


破 栓 胃液 と の 聞 に 沈降 反応 を 行っ て いる に 反し , われ われ の 方 法 と 先 人 と 異 る と ころ は 閣 組 織 
より 抽出 し た 特異 拓 原 様 物質 を も っ て 免疫 血清 を 人 これ と 披 検 胃液 と の 聞 に 沈降 反応 を 行 


っ て いる 点 に ある 。 
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実験 方 法 : 

HERMEODPEHF: 冶 組 織 を 細 挫 し , 10 倍 量 の 蒸 滴 水 を 加え 振 到 汽 過 す 。 泌 座 に 等 量 の 

ー テ ル を 加え 振 湯 , WEIRD FETT FAR 4 倍 量 の 無水 アル ュー ル を 加え 生じ た 洗 深 を 
集め 生理 的 食塩 水 に 溶解 する 。 

免疫 血清 の 作り 方 : 12 の 上 記 水 沙 性 物質 を 兎 の 耳 静 脈 に 増量 的 に 注射 し , 全量 300 mg 
注射 し , 最終 注射 後 一 周 で 採血 し 血清 を 分 離す る 。 

吸収 血清 の 作り 方 : 4-5 人 の 健康 人 胃液 を 混合 し , FICE L, この 胃液 を 


1/5 
血清 10cc に 対し 0.1cc DHETANT-ARIKEICKFTTANTRNANZETCHK 





沈降 反応 の 実施 方 法 : 胃液 の 採取 は 早朝 空腹 時 に 行い , BMC SE CREEL, pH 


を 中 性 と する 。 こ の 胃液 を 上 記 の 吸収 せる 免疫 血清 に 重層 し て 沈降 反応 を 行っ た 。 他 方 正常 家 


- 補 栓 胃液 を 重 悦 し 


- ur sur 3 +. 
Xf 347 x 2/4 LAY KA — vi 


更 血 清 に 
判定 方 io ビ 


定 方 法 : 重層 境界 に 生じ た 帳 輪 の 幅 が 狭く 上 ・ 下 の 境界 が 鮮明 で 重層 後 約 1-2 時 間 清 


失 し な いも の , お よび 対照 の 正常 家 束 血清 に 被 検 胃 液 を 加え た も の が 陰性 の も ぁ る の, この 両方 を 


満足 し た も の を 陽性 と 判定 し た 


= a. Lig foal) 3 oth EI keg 
示し た 。 対照 例 は 胃潰瘍 , TRE 


成績 : FIRE 44 例 中 43 1 





初め その 他 の 疾 串 62 例 中 陽性 3 例 で 4.806 の 不 今 理 的 陽性 率 を 示し た 


<i 18 EZ LE Er aM 





al a a ee u a Far ri = y » ” + m 1 0 7 = Heke 日 エエ ニョ ーー oh ae , tole 
DHEP HD CLM. COMBITS LDV Tht dude OFF RTT eM 


出し た と 同じ 方 法 で 胃 冶 胃液 よ ょ り 特 異物 質 を 抽出 し , これ を も っ て 沈降 反応 を 行っ た な ら ば 同 
様 に ある い は それ 以上 の 成績 が 期待 で きる と 考え 第 2 法 と し て 次 の 実験 を 行っ た 

第 2 法 ( 胃 冶 骨 液 の アル ュー ル 沈 激 物 を 使用 する 法 

He PIL, pH HHHEL LTS DICFITS. CORMIC 4 倍 量 の 無水 アル ュー ル を 加 


TA 


STK ICTR LCR ESS. CORRES mo TRIMS 免疫 血清 と の 





es 
& 
neg 


ES を 集 め 


間 に 前 と 同様 に 沈降 反応 を 行っ た 。 成 績 は 胃 后 上 者 30 例 中 陽性 29 例 で 陽性 率 は 96.7%, Xf 





Malz 32 例 中 陽性 1 例 で 沈降 反応 成績 


率 は 3.1% で ある 。 こ の 成績 は 骨 閣 眠 者 


例 数 が 少な いた め に 胃液 その も の に よる lem! + | 96 | oa! + | % 


Aan 


方 法 よ り も や や 劣る 成績 を 示し た が , WH m | 44 | 43 |97.7| 30 | 29 | 96.7 





照 に お ける 不 合理 的 腸 性 率 の 低い こと が 
注目 され る 
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次 に われ われ は 食道 冶 , 気管 枝 痛 の 分 泌 液 こ この 沈降 反応 を 試み た と ころ , 実験 例 は 少数 で 
ある が , いずれ も 陽性 に 現われ , 対照 例 は 陰性 で あっ た 。 従 っ て 食道 癌 , 気管 枝 部 の 診断 に も 
利用 価値 は 充分 に ある も の と 考え て いる 。 

さら に われ われ は 免疫 血清 を 正常 人 胃液 を も っ て 吸収 を 行う と 類似 反応 惹起 因子 の みな ら ず , 
有効 因子 まで も 吸収 し て 反応 を 低下 させ る の で は な いか と 考え , 吸収 を 行わ な い 単なる 免 商 血 
清 を 使用 し て 沈降 反応 を 行い , 骨 閣 胃液 お よび 正常 人 胃液 と の 反応 の 差 を 見 た と ころ , AHA 
液 で は 128 14-256 倍 まで 陽性 反応 を 呈す る に 反し , 正常 人 胃液 で は 2 一 4 倍 ま で 陽性 反応 を 
呈し て , 両者 に 明らか な 差違 が 認め られ た 。 こ の こと か ら 必 ず し も ゃ 吸収 血清 を 使用 せ ず と も る 両 
者 の 差違 に よっ て 判定 も 可能 で は な いか と 考え られ る が , この 点 は 目下 検討 中 で ある 。 

以上 の 如く われ われ は 皮 内 反応 お よび 血清 反応 に 用 いた 抗 原 様 物質 を 利用 し て 胃癌 胃液 と の 
沈降 反応 を 施行 し 優れ た 成績 を 示し た が , 特に これ を 皮 内 反応 と 併用 する 時 , 胃癌 の 早期 診断 
に 対し さら に 意義 ある も の と 考え て いる 。 





101. 二 三 瘍 反応 の 比較 検討 に つい て 
AHR, BABE, 森 RK MS da WM 和夫 (光州 大 学 医学 部 第 三 内 科 ) 
Critical Investigation of the Methods for Cancer Diagnosis 
SEIGO IMURA, MIKIO AOKI, TAKEO MORI, 
TORU OKAZAKI, KAZUO OKA 
従来 われ われ は 冶 吊 者 の 尿 を マウ ス に 度 注 し て , その 腫 の 腫 大 する こと に 着目 し て 腫 係数 を 
求め る 方 法 を 意義 ある も の と 発表 し て きた の で ある が , さら に 現在 まで に 知ら て て いる 交 反 店 


ee 


BA, まず 松原 氏 反 応 , キュ ル テ ン 反応 , FEARS, に 葉酸 負荷 試験 を 新 に 併用 し て 
みた 


FETE RD SARIS ER LEO CHS. VARA RIX 1954 年 Haener, 
Ludes 等 は 葉酸 100 mg を 経口 負荷 し , 24 時 間 内 に 排 浴 さ れ た 尿 中 葉酸 量 を 。 ペー パク ロマ 
ト グ ラ ム で 比較 的 簡単 に 定量 し て その 正常 値 は 35<50 mg で , MHA, BEINE TIIH 
量 が 減少 し ,。 この 種 疾患 の 診断 。 治療 効果 の 判定 に 価値 が か ある と 発表 し た 。 わ れ わ れ は 方 法 を 


し 変え て 追試 し た 。 葉 酸 と し て フォ リア ミン 錠 100mg MARL, 負荷 後 12 HOR 
量 を 求め る 。 MW 15cc に アム モニ ヤ 水 を 加え て 決 過 , FÜR 10cc を 弱火 冶 で 加熱 蒸散 さ 


せ て 5cc と する 。 そ の 6.5 mm* を 決 紙 CRAB No. 50) 上 の 原点 に 10 RER * & 


ira 


重ね て 。 直径 約 10mm 位 の スポ ッ ト を 作る 。 こ れ を 9% アル コール 50, IN アム モニ 
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10, Ak 40 DAG OBE FREI I READS. FREE FICH 2 te 
FRE L CHRO IPR BAUR (RE 平均 0.503) を 認め る 。 こ れ を 健康 者 尿 に 葉酸 の 一 定量 を 加 
A/D の 稀釈 率 で 作っ た 標準 葉酸 稀釈 係 列 の 尿 を 同様 に し て 展開 し た ペー パク ロマ ト グラ ム を 
標準 と し て , FIRORMORS, 大 さ を 比 色 し て 被 検尿 の 濃度 を 求め る 。 展 量 a, 濃度 br, 
尿 濃 縮 記 ミ と すれ ば , 3E #8 
っ a・b No. | 年 々 | # | % 名 | ma | 松 原 | Kmrten| Davis 
葉酸 量 = デ =ーmg で ある 。 ーー エーーーー | | 
69x | | | 
= Fe ARIS, AR 1 | 49 SIE @ EIS cl (一) (+) 
ュ ル レデ テン 。 FEAR, A 
oy 2| | a ln a mlsascol eo | co | ® 
原 反応 は 法 に 従っ た 。 3 | si oie a alas am | Oo | C+) 
y 4 | 54 | 2/8 RR 8] 33 〈-) う | 9 5 
DEREN EHRE Ne se | 
成 精 は 剖検 また は 手術 に よっ 5 | 45 | る | 計 = 変 | 44(-)| <-) > | ob 
て 確実 に 冶 と 分 っ た 例 の み に 限 || * ゃ | 2 タル ンス | 4s て つう | m | ce | C+) 
| | 
7 | 63 | 人 | @ fe “& | 5.8 (-) C=) (-) | CH 
定 し た 。 今 まで に 行っ た # | | | 
FEASTS か まで に 行っ To FARR sia | le # | 0) co) て つう | (-) 
VEC ITH 42 例 中 27 例 が 陽性 。 9 | 61 | る |e 康 | $0. Cy) SD C-) | (-) 
| | | 
10 | 54 | @ | @ G 『 | 3.8 (—) (-) ei (+) 
JER 24 例 は い ず # NTE | 
APHA 24 例 THETA TH 1 | 54 | m. a | 2.3 (-)| て こ ) | eo 
性 で 。 痛 反応 陰性 例 は ほとん ど 12 | 55 | 2 | 時 " 5.7 (-)| (-) C=} | i=? 
cS 13 | 48 @ | 炎 | 5.3 (-)| C-) C=) | “Cd 
期 の 症例 で あっ た 。 HIRE | | | 
が 末期 の 症 っ た 。 葉酸 負 Gs: Ile | N | as m wisi] co Ce) | C+) 
RAC 5 例 の 健康 者 の 12 時 |e lei m wlsr clo | つっ | の 
| | | 肺 結 核 ee 
16. | 22 | 9.10% ee} SCF] C=) co | te 
Fa 241% 25.8 mg で Haener | トル ee 記 】 | 
等 の 値 よ り 小 で あっ i 
た 。 20mg 以上 を 正常 No. . | 和信 | 乱 |» «| mame | mm | Kürten| Davis | x m 
a aa 
値 と する と , HEHE 1 | 56 | る | mm © 癌 | 8.1 | C+) | | C+) | 
| | | | 
2 | 5 | @ | & | 26 で EE CD 『 cas | Cy 
例 は いずれ も 2 > | | | OM 人 | | 
例 は いずれ も 20mg le | "| | tee] 
下 の 値 を 示し , 健康 者 4 | 33 | る | # SB) 7.0 〈+ う | 〈-) | ch wi 
, N 5 | 45 | る F? “| 721 4) て) eat 
より も 減少 の 傾向 を 示 | | | | | 
6 93 | <4 T % 8.1 CH} (+) (+ | 〈-) 
4。 Se LA» LE | 7 54 | ii Ya 6.0 (+) | +) | (-) | 
| | | 
157 pM: に > 例 ふ < | 2 1 2 JE ER 3 | 
3 Tau EN 2 A | | 
Ry LEAK 9 | 58 | ® | FF m | 5.7 ee] (-) | (一 ) | (一 ) | 
| | | 
20 mg 以下 の 値 を 示し 10 | 53 | @ | Bf = | 7.9 (+)| | C- う ) | GH) |16.1 CH 
eee 11 | 53 | 3 Ai 問 | 6.0 て +)| C-) | Cc-) | co is.iz cp) 
た 。 な お 症例 を 宣 ね て tl | | | | | 
12 | 55 Ak = | 6.0 (+0) て -) | (=) [tee CGN9 
追試 し た い 。 松 原 ,。 キ 1 | 29 | + | arm | ssC つ | CD | abd | (9 | 8.35 CH 
- 反応 14 | 54 | a | 4% “ ve | +) | Du re | se. | 0 +) 
ルル テ シ FE 応 | | | | 
lei EZ.) 15 | 59 | @ | fe m 5.4 (-) | | (-) | 18.9 (+) 
von bs = | : a 3 AL 
2 BEF し た 症例 を 見 る 16 | 14 | ? | 8 th 病 | 5.8 | | | (—) | 12.55 (+) 
err _ 17 | 55 | る | Bt 六 | 4.0 C-)| C4) | CH | Ch) |13.4 C4 
tHOW) Chd. HM ! | | | | | 
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係数 法 , 松原 反応 は 臨床 上 か な り 進 展 し た 末期 の も る ので, 明らか に 六 と 断定 で きる 場合 に は , 
反応 は も は や 際 性 に な っ て いる こと が 多く , 一 般 に 冶 早 期 の 患者 に 陽性 に で る 率 が 多い 。 昨年 
の 腫 係数 法 の 発表 で 骨 , 腸 , 隊 臓 の 痛 で は 陰性 を 示す こと が 多い と 述べ た が , Ch OoBROM 
で あっ て も 極め て 早期 の も ゃ の は 陽性 を 示し , か つ 非 癌 で 陽性 を 示し た 例 は 現在 まで 一 例 も な 
こと か ら , 冶 の 早期 診断 に は 極め て 優秀 な 反応 で ある 。 キ ュ ル テン 反応 は 未だ 不明 で ある が , 
デビ ス 反 応 は 健康 者 で も か な り 陽 性 と な りほ と ん ど と 意義 が な いよ うに 思わ れる 





102. 35 4 H 検 診 
小山 善之 , 河野 実 , 徳山 英太郎 , ARAADS, 武 正 勇 造 , 原島 三郎, BABES, 
斎藤 照子 , 徳岡 淳一 , 沢田 BB. 塚田 恵一 , 河崎 明彦 (国立 東京 第 病院 ) 
Mass Screening of Cancer 
YOSHIYUKI KOYAMA, MINORU KONO, HIDETARO TOKUYAMA, 
KIYOSHI KUBOTA, YUZO TAKEMASA, SABURO HARASHIMA, 


RYUZO FUKUDA, TERUKO SAITO, JUNICHI TOKUOKA, 
AKIRA SAWADA, KEIICH TSUKADA, AKIHIKO KAWASAKI 


Mh, 特に 無自覚 性 癌 恵 者 の 発見 を 目的 と し て , 都内 基 社 2 ED SRR 
を われ われ の 構想 に よっ て 施行 し た 。 検診 日 数 は A 社 1 日 , B 社 5 日 を 要 し , 医師 数 は それ ぞ 
れ 8 名 お よび 11 名 で あっ た 。 BREI A 社 に お いて は 自覚 症 あ る 者 お よび 既往 症 に 骨 ま た は 
ト 二 指 腸 潰 共 と いわ れ た 者 に 限り 総数 117 名 , B 社 に お いて は さら に 自覚 症 の な い 40 FILE 
の 検診 希望 者 を 含め て 総数 738 名 で あっ た 。 B 社 に お ける この 数 は 40 才 以 上 の 考 の 21.5% 
に 相当 し て いた 。 

CREE] これ ら の 被 検 者 に 家族 歴 , 既往 症 , DUE, 嗜好 に つい て 記入 せしめ る 調査 表 を 配 
布 し 検診 当日 持参 せ し め た 。 潜血 食 に 関し て も 具体 的 な 説明 書 を あら か じ め 配 布 し た 。 検 診 の 
順序 は 検便 , 採血 , MCR, 問診 。 ABBEY (主として 腹部 触診 ), X iR, MCR 判定 の 順 
序 で 施行 し た 。 潜血 反 応 は Benzidine 法 に より , 典型 的 青 藍 色 を 呈す る も の を 陽性 と し た 。 
採血 に より Hb 量 お よび 七条 反応 を 施行 し た 。Hb 量 は 2g/dl 以下 を 貸 血 と し , 七条 反応 は 
WV KX ae Petit Lt. MCR は 4 時 間 後 判定 , 松原 氏 基 準 に よっ た 。 こ れ ら の 成績 に ょ り 
線 透 視 所 見 に 重点 を お き , 潮 血 反応 , Ah, 七条 反応 , MCR 反応 の 成績 を 順に 考慮 し て 
精密 検診 者 を A 社 11 名 , B 社 78 名 選出 し た 。 こ れ は 検診 総数 に 対 し それ ぞ れ 9.4%, 10.5% 
で あっ た 。 

〔 検 診 成績 〕 家族 的 素因 を 有する 者 A 社 87 名 , BH 245 名 。 既往 に 手術 を 受け た 者 と し て 
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胃 病 患者 社 B 名 2 で あり , 胃 濱 瘍 は A 社 1 名 , B 社 10 名 で あっ た 。 一 般 集団 検診 諾 検査 電 
性 者 は A 社 駐 線 12 名 , 潜血 22 名 , 貸 血 6 名, 七条 6 名, MCR 84. BEXMEOH, 
潜血 14%, Bi 46 名 , 七条 58 名 , MCR 111 名 で あっ た 。 HBMBIt SEIT HT XH 
撮影 その 他 そ れ ぞ れ の 症例 に 応じ た 諾 検査 を 行い , 疾患 名 を つけ た 者 が A 社 8 名 , B 社 35 名 
で あっ た 。A4 社 8 名 中 胃潰瘍 5 名 , 十二指腸 満 瘍 2 名. その他 1 名 で あり 胃 閣 恵 者 は 1 名 も な 
か っ た 。 BH 35 名 の 内 訳 は 骨 冶 兼 胃 Polyp 1 名 , 胃潰瘍 11 名 , HB Polyp 1 名 , Leber 
Carcinom の 1 名 , 十二指腸 潰瘍 9 名 , 貧血 症 1 名 , Pylorospasmus 2 名 , 十二指腸 息 
症 1 名, その他 8 名 で あっ た 。 こ の 内 Leber Carcinom OO LHitMROEF Glykogen 
Krankheit で あっ た 。 B 社 に お いて 発見 し た 胃 閣 上 恵 者 は 自覚 症 は ほとん ど な く , 七条 反応 坦 
仁 以外 に は X 線 所 見 の み で あっ た 。 す な わ ち もち Antrum に 巨大 な Polyp あり , その 閣 性 変化 
を 恐れ て 入院 せ し め 開 腹 術 を 施行 せる も , Polyp 以外 に 骨 体 部 後 盛 に 韻 性 浸潤 を 認め , すでに 
横行 結腸 に 疹 着 , 根治 手術 は 不能 で あっ た 。 な お 副産物 と し て 発見 し た 諸 疾患 は それ ぞ れ 加療 
を 加え , さら に いわ ゆる 前 癌 疾患 に 入れ られ る 胃潰瘍 , 朋 Polyp は 6 » AOR Cees 
中 で ある 。 そ の 結果 胃 洪 瘍 2 名 , 十二指腸 洪 瘍 2 名 に 外科 的 療法 を 加え て お り , 病 的 所 見 の な 
く な っ た 者 3 名 , 診断 が 変更 され た 者 2 名 で あっ た 。 

Cm) 胃 交 集団 検診 に つい て の 報告 が 2, 3 ある が , 無自覚 性 閣 患 者 発見 に は 最良 の 方 法 
と 考え られ て いる よう で ある が , 検診 に 要する 人 員 , 資材 の 対象 群 の 選び 方 等 に 困難 が あり 実 
際 施 行 され た 報告 は 少 い よ 5 で ある 。 検診 の 方 法 に 関し て は 未だ 一 定 の 方 式 が 確立 され て お ら 
すず 今後 の 研究 に まつ と ころ 碁 大 で ある 。 わ れ わ れ の 和 経験 に よれ ば MCR を 第 一 次 選出 に 用 いる 
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対象 群 に いわ ゆる 健康 と みな され る 人 々 を も 含め て 施行 し た こと , さら に 副産物 と し て 発見 し 
た , Wd) DTP * HX BB LOOSE CICMROMBLD LS RESLEBDNSOT 


Jus 
HET. 
ME 
BNKRFE: われ われ は 胃癌 の 集団 検診 を 試み て いる が , ee ee LTREVEHENK 
い ” D DB HEE F 者 の ほか ! IT, 無 酸 症 お よび NE GiEDBxE ん で いる 。 胃液 検査 ( Sere ree a, 





5D 80~90% は 無 酸 症 あ る い は 減 酸 症 で ちる る か ら , フィ ルター と し て 採用 する 場合 に , 現在 の 瘍 反応 検 
= りゃ る 信頼 が ある よう に 思う 。 AMRRERYY FcLoEFs, Segal の いう NN gastric analysis 
無 胃 管 法 が 集団 検診 用 に 適し て いる 。 し か し 無 酸 症 , 減 酸 症 に し て も , BRERLTIMDOLHLIIELE 
か な りあ る か ら , a 診 に は 冶 年 令 者 の すべ て に レン トゲ ン 間 接 撮影 を 行い , 異常 が か あれ ば さら に 正規 
の レン トゲ ン 検 査 を 行う の が 無難 で ある と 思う 。 次 に 胃 の 間接 撮影 法 の 基礎 的 条件 と し て 1) 高 性 能 の レ 
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線 発生 装置 2) 小 焦点 管 球 3) 明か る い カ メラ 4 高 感度 フィ ルム が 必要 で ある 。 集団 検診 に は 病人 と 
異 り 肥え た 人 が あり , 高圧 撮影 の 必要 が ある 。 次 に シュ ミッ トカ メラ と 従来 の レン ズ カ メラ を 比較 する と 
シュ ミッ トカ メラ が 断然 すぐ れ て いる 。 な お 集団 検診 で は な い が , われ われ は な ん ら か の 腸 症状 を 有する 
も の 100 余 例 に 直腸 鏡 検 査 を 行い 。 ポリ ー プ 51 例 を 認め , 試験 切除 で 瘍 3 例 と 異型 性 強く 前 癌 状態 と も 

5 べき も の が 7 例 あ り 経 過 観 察 中 で ある 。 今後 直腸 癌 の 集団 検診 の た め に 直腸 鏡 検査 の 必要 を 感ずる 。 





103. 痛 と フィ ブリ ノー ゲン BR 
田崎 勇三 , 古江 fa, 酒井 金 大 ( 否 研 附属 病院 内 科 ) 
Cancer and Fibrinogen. Ist Report. 
YUZO TAZAKI, HISASHI FURUE, KINROKU SAKAI 
測定 法 : 生じ た フィ ブリ ン を 硫酸 で 灰 化し , NeBler 氏 試 薬 を 加え , Spectrophotometer 
で 測定 し た 。 

|. ERA, 非 癌 患者 , 冶 患者 の フィ ブリ フー ゲン 量 。 
(1) 20-30 才 台 正常 人 12 例 の フィ ブリ ノー ゲン 値 (以下 下値 と 略記 ) は 244.00~312.50 
2 の 間 に 集 り 平均 268.12 mg%, JERS 41 例 で は 162.50~781.26 mg% の 間 に あ り 平 
ty 375.18 mg22, HAE 66 例 は 109.38~937.50 mg22 の 間 に あ り 平均 498.97 mg% で あっ 
た 。 特に , 500 mg 以上 を 示し た も の は 非 冶 例 は 8 例 (15.1%), HAHEI 37 例 (56.1%) 
で あっ た (2) まず , 非 癌 疾患 の F 値 に つい て は , 各 疾 患 と も 変 域 が 広い 。 胆 石 症 3 例 中 
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2 例 は 正常 範囲 , 発熱 を 伴っ た 1 例 は 781.25 mg% を 示し た 。 バン チ 氏 症候 群 2 Bi, 肺結核 
2 例 , 心不全 1 例 も る 高い 値 を 示し た 。 また 白血球 増 多 が み られ た 各 疾 患 5 例 の 平均 F 値 ! 
525.00 mg% で あっ た 。 (3) MBO F 値 に つい て は , 食道 癌 11 例 の 平均 は 570.04 mg%, 
胃癌 39 例 で は 467.62 mg, BEE 2 例 で は 435.01 mg%, 肝癌 3 例 中 2 例 は 正常 範囲 で 平 
zZ 419.79 mg%, ABA 5 例 で は 569.38 mg%, 肺癌 3 例 は 783.45 mg2, ZILA 
TE 496.88 mg%, HERE 19.38 mg% で あっ た 。 また 白血球 増 多 の み られ た 10 例 の 平均 
F 値 は 535.08 mg% で 特に 顕著 な 関連 は な い 。 癌 の 大 き さ 径 5cm 以下 の も の 7 例 中 5 例 が 
400 mg% 以上 の F 値 を 示し , 1.0x1.0 cm の 白血球 増 多 お よび 黄門 を 伴わ な い 胆 道 交 の 1 例 
も 643.75 mg% で あっ た 。 し か し 狂 瘍 を 摘出 し 得 た 25 例 の 平均 F 値 は 430.6 mg22 で , 9 
除 不 能 16 例 で は 563.72 mg22 で あっ た 。 貧血 な き 8 例 の 平均 F 値 は 591.17 mg%, 軽度 の 
25 例 の 平均 519.16 mg%2, 中 等 度 15 例 で は 428.13 mg%, 高度 の 11 例 で は 429.33 mg% で 
あっ た 。 胃 冶 患者 で 浸潤 型 15 例 の 平均 F 値 493.96 mg%, 中 間 型 3 例 442.71mg%, 限局 
型 10 例 430.56 mg% と な り , 特に 高い 値 を 示し た の は いずれ も ゃ 浸潤 型 で も っ た 。 (4) F fifi 
rh 沈 値 と の 間 に 一 定 の 相関 々 係 は 認め られ な い が , 低い F 値 を 示し た も の で は 血 沈 も 促進 し 
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て いな いも の が 多い 。 男 は 女 よ り 多 少 高 く ,。 また 高 信者 に 高い 傾向 は ある か も 知れ な い が , I 
CHEBO F 高値 を 説明 する こと は 全く で き な か っ た 。 (5) 非 韻 群 で 肝 機能 障 得 
な き 16 例 の 平均 F 値 は 332.85 mg%, 軽度 4 例 で は 466.25 mg%, 中 等 度 障 簿 の 8 例 で は 
416.02 mg%, 高度 障 如 の 2 例 で は 398.44 mg22, 一 方 冶 知 で は , 異常 な き 25 例 の 平均 が 
486.17 mg%, IEEN 2 例 で は 796.88 mg2, 中 等 度 16 例 で は 463.53 mg%2, 高度 の 2 例 で 
+ 375.5 mg22 で あっ た 。 (6) ET YIFY 200 単位 15 回 照射 し た IP, HT 
ント ゲン 250 単位 を それ ぞ れ 20 回 , 30 回 照射 し た 各 1 Bl, 食道 痛 で ラテ ヂ ッ ウム 30 mg 3 時 間 
を 腔 内 か ら 20 IRR Lt 1 Bi, 腫瘍 摘出 を RAI RAM, HRs 1 例 。 テス ペ 
10 mg を 15 回 注射 し た 胃 冶 1 例 計 7 例 は いずれ も , 加療 前 の F 高値 が 加療 後 2551.822 減 
Sot. EK, ラ ヂ デ ウ ム 30 mgx3 時 間 x15 回 照射 の 食道 癌 の 1 例 し と テス ペ ぷ 5mg 20 回 注射 
DBO 1 例 が それ ぞ れ 8.722 お よび 32.1% 増加 し た 。 
Il. 胃液 注射 の 家 兎 フィ ブリ ノー ゲン 値 に お よ ぼ す 影 響 。 
胃液 上 清 20cc の 2 倍 量 メタ ノー ル 沈 浴 を 家 兎 に 皮下 注 し , CORORKR F 値 の 変動 を 追 
求 し た 。 ま ず , 月 閣 胃液 注射 の 6 例 (いずれ も K.LK. RISB) £4, 胃液 注射 後 家 束 F A 
は 著しく 増加 し 1 日 目 で 120~200% を 示す が , 主として 2 日 目 最高 に 達し 増加 率 73 一 465.3 
2 を 示し , 5-15 日 目 に 過剰 に 復元 する 。 非 胃 冶 胃液 注 和 対 で も 家 束 下値 は 増加 し , 同じ く 1 
日 目 に 増加 率 57-220% を 示し 7-13 日 目 に 復元 する 。 し か し その 増加 の 程度 は 前 者 より 理 
度 で あり , 胃 交 胃液 使用 の 6 例 中 3 例 が 200% 以上 の 増加 率 を 示し た に 反し , 後者 で は 7 Al 
中 1 例 が 2302 を 示し た に と ど ま っ た 。 た 同じ 非 骨 閣 冒 液 使 用 例 で も KK. 反応 陽 作 例 
WOBDRMBEA 4A LOL F 値 の 増加 度 が 高かっ た 。 上 記 胃 冶 骨 液 注 射 の 4 例 に つい て 


2 日 目 家 束 血清 チモール 潤 滴 反応 を 施行 し た が , 中 3 例 に お いて 潤 濁 度 が 倍増 し た が , JERR 


胃液 の 4 例 で は 1 例 の みろ 軽度 増加 し た に すぎ な か っ た 
2 の 

HAlfk kU Reticulosarkom か ら 中 原 氏 の 方 法 で 抽出 し た トキ ッ ホ ル モ ン 600mg の 
RARE PER 2-6 日 目 に わた り 同 F 値 の 70~120% 前 後 の 増 量 が み られ た 。 一 方 , 小野 氏 
DERART ETe\ O- 分 割 200mg, 正常 ラッテ 肝 か ら 抽 出し た トキ ツ ソ ホルモン 600mg OF 
下 注 で は 家 兎 F 値 は ほとん ど と 変動 し な か っ た 
ram: (1) 閣 患 者 に お いて は フィ ブリ ノー ゲン 高値 を 示す 場合 が 多く , 食道 癌 , 胆道 韻 , 
特に 肺 六 に お いて 著しく , Kö, 肝癌 で は 軽度 で ある 。 こ の フィ ブリ ノー ゲン 高値 は 腫瘍 の 大 
き さ と の 聞 に 一 定 の 関連 が な く , 腫瘍 が 小さ く て も 出現 する が , 腫瘍 切除 例 に お いて 強い 。 ま 
た 浸潤 型 は 限局 型 よ り 強 く , AMA RT Se COBALPMIS, (2) 正常 人 に お いて は ブフ 
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リノ ラー ゲン 値 ( は 比較 的 一 定 し た 値 を 示 Eis (3) JEAN IS て は 白血球 増 多 を 伴っ た 症 
例 で は フィ ブリ ノー ゲン 高値 を 示す 傾向 が ある が , 冶 群 に お いて は 余り 変り な い 。 (4) フィ ブ 
リノ ー ゲ ン 値 と 年 令 , 性 別 と の 間 に は 特に 強調 すべ き 推 移 は み られ な い 。 (5) フィ ブリ ノー ゲ 
ン 値 の 低い 例 で は 血 沈 値 も 促進 し て いな いも の が 多い 。 (6) FREE ED BEE AK DAL, フィ 
ブリ ノー ゲン 値 は 低下 の 傾向 を 示す 。 (7) 痛 吊 者 の フィ ブリ ノー ゲン 高値 は 放射 線 療 法 。 腫瘍 
摘出 で 低下 する 。(8⑧) 胃液 メタ ノー ル 沈 溶 友 下 注 で 家 兎 フィ ブリ ノー ゲン 値 が 増加 し , 特に 胃 
冶 骨 液 注射 例 に お \ TEL. 非 骨 病 骨 液 も 家 兎 に と っ て は 異種 蛋白 で あり ,。 一 義 的 結 』 は 得 
られ な か っ た が , 靖 患 者 の フィ ブリ ノー ゲン 高値 は 遂 そ の も の に 由来 する と の 想像 を 捨て 得 な 
い 。 (9) トキ ッ ホ ル モ ン 注射 で 家 東 フィ ブリ ノー ゲン 値 が 増加 する が , 正常 ラテ ラッテ 肝 の トキ ッ 
ホル モン お よび O- 分 割 で は この 増加 が み られ な い 。 (10) 胃 冶 胃液 注射 で 家 兎 血清 の チ モ ー 
ル 潤 滴 度 が 倍増 する 。 

Mo 
赤井 貞 彦 : 350 AOMBB MERA Tiselius 法 に よる 観察 を 行い , 特に 100 例 の 胃癌 患者 で は 瘍 病巣 
の 拡がり の 程度 と 分 居 値 と を 対比 し た 。 その 結果 は た だ いま の 演者 の 申 さ れ た と 同様 胃 韻 患 者 で 最も 早期 
ょ りか つ 高 率 に 見 られ る 変化 は Fibrinogen peak ( ゅ ) の 増加 で あっ て これ は Albumin X’, a-r-Glob. 
増加 等 に 先行 し て 発現 する 。 ま た, 根治 手術 後 再発 に 伴っ て 早期 に 見 られ る 変化 も ゅ の 増加 で ある た め , 
われ われ は これ を 再発 判定 の 手がかり の 一 つと し て いる が 。 他 の 検査 方 法 に よる より る 早期 に 再発 を 予知 
で きる 場合 が ある 。 EK, 胃癌 の 場合 に 見 られ る 諸 種 の 二 次 的 病変 すなわち , 二 次 感染 。 出血 , HILAR 
の は いずれ も 分 誠に は ほとん と 影響 せ ず , よっ て 胃癌 の 泳動 像 の 変化 は 一 次 的 に 癌 の 存在 と 関連 する も 
と 考 ん えら れる 成績 2? を 得 て い る 。 ( 昭 30, 新潟 医 会 誌 他 に 発表 ) 
van ・ フィ ブリ ノー ゲン の 著 明 に 減少 し て いる 例 を 見 られ た こと は あり ませ ん か 。 前 立 腺 癌 に お いて 
その よ ょ よう な 症例 が か な り 報 告 せ られ て いま す が , われ われ は , 胃 冶 で 後 腹膜 に 広汎 な 浸潤 の あっ た 一 例 に 
お いて 線維 素 沙 解 現象 が 陽性 と な っ て フィ ブリ ノー ゲン 量 が 著 明 に 減少 。 た め に 出血 性 傾向 を 示し た の を 
鋭 察し 報告 し た こと が あり ます 。 
古江 Wi: 癌 患者 の フィ ブリ ノー ゲン 値 で 特に 低い 値 を し た も の は , 悪 液 質 の 強い も の に 多い 傾向 が 認 


め ら れ た 。 





104. 悪性 腫瘍 思 者 の 網 内 系 機能 


山形 艇 一 , 三浦 清美 , 結城 時 男 , 内 海 信雄 , 添田 実 , 佐藤 正 次 
(東北 大 学 医学 部 雲 川 内 科 ) 


Function of the Reticulo-Endothelial System of, Malignant Tumor Patients 
SHOICH YAMAGATA, KIYOMI MIURA, TOKIO YUKI, 
NOBUO UTSUMI, MINORU SOEDA, MASATSUGU SATO 


bHdHH( LEST SHARED RSL N OIIT TAT, AINSEHLIELTE 
MNES 127 例 に つい て 。 コン ゴ 赤 係数 (Adler-Reimann KH), AMBALA ( 杉 
山 氏 法 ), 白血球 遊走 速度 (杉山 氏 法 ) お よび 赤血球 直径 MARAE) を 反復 測定 し た 。 ま 
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すず 健康 人 に つい て 正常 値 を 測定 し て みる と っ 係数 は 50-72, 食 作 用 は 2.03 土 0.08, 遊走 速度 
は 34.72+1.73 ん /min。 赤血球 直径 は 65.045.3 で ある 。 し か る に 悪性 腫瘍 愚者 127 Glo ag 
CSA, DE, TE Ee 第 1 表 More CH) 

で ある か ら , 機能 低下 の 傾向 が 認め られ 





> 中 2 | 白血球 A 血 球 | 赤血球 
Bm | "係数 | 会 作用 re © 





( 表 )。 

人 nf 手術 可能 | 76.1| 1.56| 22.31| 59.8 
次 に 悪性 腫瘍 患者 112 例 の 食 作 用 と 人 遊 | 手術 不能 70.0 | 1.52| 18.65 | 60.0 
を : 食道 & 86.0 | 1.46 | 20.67 | 68.2 

SETH} 3 5 IAE E 

走 速度 を 同時 に 測定 し て みる と , 最大 値 肝 80.1 | 1+46| mol ms 

は それ ぞ れ 1.99 と 38.49, 最小 値 は そ BH 管 83.2 | 1.58| 20.32 | 100.0 
a aa 9 BE 79.6 | 1.81| 17.24 

NTH 104 208 PRM en a 73.6| 1.77| 19.92 


77.5 1.48 | 16.55 | 62.3 
127 112 112 41 
75.5 1.45 | 20.51 | 62.7 


B 


1.54 と 20.51 で ある か ら , 著しい 機能 A 
FHSS. Loic meme 計 1 
例 の 赤血球 直径 は 最大 値 100.0, 最小 値 
50.0, 平均 値 62.7 で ある か ら , や や 機能 低下 の 傾向 が 認め られ る 。 

な お 書 性 腫瘍 の う 5 ち で は っ 係数 は 食道 癌 , 胆管 韻 , 肝癌 等 の 場合 に 機能 低下 が 著しい が , & 
作用 は 肝癌 , RE, 白血病 等 , 遊走 速度 は 碧 血 病 , Bi, 肝癌 等 の 場合 に 機能 低下 が 著しい 。 
し か る に 胃痛 に つい て みる と , 手術 可能 胃癌 と 手術 不能 胃痛 と の 間 で は 必ず し ゃ 大 差 は な い が , 
っ 係 数 は 前 者 が や や 低下 , 食 作用 と 遊走 速度 は 後者 が や や 低下 の 傾向 を 認め る (第 1 表 )。 も 
っ と る も 胃 交 別 出 に よる 網 内 系 機能 の 変動 に つい て みる と , っ 係数 の 促進 30.7 22, 低下 0 に 対 

て , 食 作 用 は 促進 54.222, 低下 20.8%, 遊走 速度 は 促進 70.82, 低下 16.7%, 赤血球 直 
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は 促進 21.422, 低下 7.1% で ある か ら , 第 2 表 胃癌 別 出 に よる 綱 内 系 機能 の 変動 
骨 病 史 出 に よっ て 病勢 の 軽 人 話す る 場合 に 。 e 進 | 不変 | 人 I wor 
一般 に 綱 内 系 機能 は 促進 する 傾向 を 示 If 4 9 $ | «4 


数 
ュ 係 数 百分率 | 30.722| 69.3% 0 





す (第 2 表 )。 
ee u | あ | 4 
| % 54.2 25.0 20.8 | 
の 経過 と 網 内 系 機能 の 変動 に つい て みる 
経過 II RER 変動 ! 例 数 17 3 4 | 94 
| 














と , = 係数 の 促進 16.6%。 低下 30.0% 施 走 速度 | と | 70.8 | 12.5 | 16.7 
に 対し て , 食 作 用 は 促進 37.5%, 低下 Am 3 | 10 | 

赤血球 直径 % 21.4 71.5 | 

45.8%, 人 遊走 速度 は 促進 16.7%, 低下 | 

70.8%, 赤血球 直径 は 促進 18.82, 低下 12.5% で ある か ら , 悪性 腫瘍 の 場合 に は 網 内 系 機能 

経過 と と も に 低下 の 傾向 を 示す こと が 多い が , 一 般 状 態 の 良好 な 聞 は むし ろ 促 進 す る こと も 


ある (第 3 表 )。 
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以上 を 要約 し て みる と , っ 係数 , 食 作 FIR 悪性 腫瘍 の 経過 と 網 内 系 機能 の 変動 
用 遊走 速度 の 3 者 は 概して 並行 的 に 変 fe 進 | 


動 す る こと が 多い が , 時 と し て は 相反 す 数 | 
= 係数 | と | 1 
| | 





不変 | 低下 | it 
5 “6 1 を 30 





N 























ite 7 6 .4 | 30.0 
る 成績 を 示す こと も ある 。 し か し て 赤 血 6. 53.4 | 3 
I SA AY > | 例 数 5。 | 4 11 24 
KEEOZNMIMIEOTNIHLTE & 作 用 | pig eae | ot | oF | 
も る 鈍感 の 如く で ある 。 な お , 網 内 系 腫瘍 PRONS ram} 4 | s me S 
OU ZEEE) 6 | 16.7 | 12.5 | 70.8 | 
いて みる と , 細 網 肉腫 (6 例 ) で は っ 係 | am) 3 | 11 2 16 


赤血球 直径 a 
| 7/0 





| 
“ 6 18.8 | 68.7 | 12.5 | 
数 , 食 作用 , 遊走 速度 は 機能 低下 を 示す 


が , こと に バン チ 氏 病 (8 例 ), 骨髄 性 白血病 (8 例 ) で は 機能 低下 が 著しい 。 し か し っ 係数 
は 症 原 病 (1 例 ) で 高値 を 示し , 単 球 人 白血病 (1 例 ), リン パ 性 自 血 病 CLAN), ホ ヂ キン 氏 
病 (1 例 ) で は 正常 値 を 示す が , 遊走 速度 は 単 球 性 白血病 と ホ ヂ キン 氏 病 で は 著しく 低下 する 。 
従っ て 悪性 腫瘍 患者 で は 網 内 系 機能 は 一 般 に 低下 する が , 検査 方 法 に よっ て は 必ず し ゃ 一 致し 
な い 場 合 が あり 得る 。 








105. 子宮 体 間 の 際 床 的 研究 (第 1 報 ) 
一 特に 血糖 値 と の 関係 に つい て 一 
増 潤一 正 , SBABE ( 韻 研 附属 病院 婦人 科 ) 
Clinical Studies on the Cancer of the Endometrium (First Report ) 


with Special Reference to the Blood Sugar 
KAZUMASA MASUBUCHI, TADAO SUZUKI 


癌 研 婦 人 科 に お いて , 149 年 8 月 より , 1956 年 5 HE TR FRAMERS IS 64 例 
で , この 中 入院 治療 を 行っ た 者 56 Pl (87.5%) の 了 臨床 所 見 を 観察 し た 。 治療 方 法 の 内 訳 は 手 
is 50 Fl, 放射 線 の み 6 例 で ある 。 

1) 発生 頻度 : 1955 42K E COSI AY & SOLENT 58 : 1453 (4.0%) で 生年 
度 別に 見 て , 特に 増加 また は 減少 の 傾向 は 認め られ な か っ た 。 

2 ) 年 令 分 布 : 受診 平均 年 信 は 53.0 才 で ある 。 対照 と し て 選ん だ 1954 年 1 月 以降 連続 
500 AIO SURGES (以下 各 項 と も 同様 ) で は 51.5 才 で あっ た 。 ま た 年 令 分 布 曲 線 の 型 も 
休 和 次 の 方 が ピー ク が 高 年 に 傾き か つ 超 伏 が 急 で ある 

3 ) 経 産 お よび 経 妊 回 数 : 平均 妊娠 回 数 3.1 回 , Fair 2.6 回 。 頒 癌 で は それ ぞ れ 
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5.7 回 お よび 4.4 回 で 著しい 差 を 認め る 。 不妊 の 者 は 12 例 (21.4%) に 達し て いる が , Bit 
は 5.222 に 過ぎ な い 。 

4 ) 初 経年 令 : 体 冶 加 者 で 平均 14 才 9 月 , SOR 14 才 7 月 で 大 差 は な い 。 一 
般 患 者 の それ と も 一 致し て いる 

5 ) PARES: 閉経 後 の 患 者 は 30 名 (53.6%) で この 中 3 名 は レ 線 照射 に よる 人 工 的 閉経 


DEERE ASA, CWB te 27 名 の 閉経 年 合 は 平均 49 + 10 A CHA, HHTIX 56.6% 
が 閉経 後 で あり , その 平均 閉経 年 令 は 48 才 4 月 で ある 。 な お この 数 値 は 叫 者 の 回 答 が すべ て 


数 え 年 に よっ て いる の で その まま 用 いた 。 満 50 才 以 上 で 月 経 の 存続 する 者 は 体 癌 26 
名 中 7 名 (26.9%), SUR 285 名 中 15 名 (5.32) CHS, 明らか に 体 癌 上 患者 の 閉経 遥 延 の 傾 
向 が 認め られ る 。 

) 主訴 : 2 例 が 和正 色 帯 下 , 1 例 が 腰痛 の み で 受診 し た 他 は , すべ て 不 整 出血 乃至 月 経 暴 
常 を 訴え て いる 。 Hl (Fri Simpson 氏 徴 候 ) を 認め た の は 2 名 の み で あり , また 性 
ZC RED An i if 1L し て 来院 し た も の が 2 名 ある 。 

7) MER: (a) 現 症 と 直接 か か わり の な いと 思わ れる 月 経 異 常 お よび 不 整 出血 を 14 名 
(25%) が 過去 に お いて 経験 し て いる 。 (b) 内 膜 炎 お よび 附属 器 炎 と 診断 され た こと の ある 者 
が 10 名 (17.82) ある が この 中 手術 を 施行 し た 7 例 中 症 竹 変 化 を 確認 し た 者 は 3 名 に 過ぎ な 
い 。 ま た 後 屈 の 手術 を 2 例 が 受け て お り , むし ろ 体 問 患 者 で は 性 器 疾 っ せる よう な 異 和 
感 を 経験 し た 者 が 多い と い 5 べき で あろ 5 。 (c) 放射 線 療法 を 7 名 が 受け て お り , 中 3 名 は ぅ 
症 に 対 し 診断 不明 の まま 照射 され , 1 名 は Basedow 氏 病 で 頸 部 へ , 3 名 が 14 年 以上 前 に 筋 


腫 治療 も し く は 避妊 の 目的 で 内 性 器 に レ 線 照射 を 受け て いる (示説 232 参照 )。(d) 卵胞 ホル 


モン 長期 投与 は 2 例 が 受診 まで の 2-3 年 聞 漠 然 と 持続 的 に 使用 し て いる が , 冶 の 発生 に 影響 
し た と は 思わ れ な い 。 (e) 悪性 腫瘍 : 2 例 が 腸管 の 癌 の 手術 を 受け て いる 。 


8) アレ ルギー 体質 : 喘息 が 2 例 ,。 ビタ ミン By アレ ルギー を 示し た 者 1 例 

9) 血圧 異常 : 最高 血圧 150 mm/Hg 以上 の 者 14 名 , 100 mm/Hg 以下 3 名, 計 17 名 
(30.4%) に 異常 を 認め た 

10) 体格 : 体 癌 の 23 例 (41.1%) ANMERTCHAN, 頸 冶 で は 19.222 で ある 。 

11) RE: 3 等 親 以 内 に 閣 恵 者 の ある 者 は 体 痛 18 名 (32.1%), SHR 79 名 (15.822) で 
BT, 18 名 中 8 名 は 父系 に , 11 名 は 母系 に , 6 名 は 同胞 に それ ぞ れ 有 し て いる 

12) 体 癌 患者 の 血糖 値 に つい て : 体 問 の 内 分 泌 的 素因 中 最も 大 き な 関 心 が 寄 せら れ て いる 
Dit, エス トロ ゲン 代謝 異常 と 糖尿 病 の 2 つ で ある が , われ われ は エス トロ ゲン 異常 に 基づく 
良性 疾患 た る メト ロペ パチ ー, お よび 内 膜 ボリ ー プ 患者 と , 体 瘍 患者 の 糖 代謝 を 比較 し た 。 被 検 
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傾 








馬 者 は 体 問 17 名 , 良性 疾患 16 名 を 連続 的 に 選び , 入院 翌日 朝 9 時 より 食前 お よび 食後 30” 
1.5°, 2°, 3° © 6 回 採血 し 定量 法 は Follin-Wu 法 を 用 いた 。 食 餅 は 坂口 氏 血 糖 食 , また 


的 
食後 1" お よび 3° ORCI, 糖 定性 を 検査 し た 。 な お 1 日 尿 量 を 測定 し た 


(a) 最高 血糖 値 が 170 mg/dl を 越え た 者 は , AS 名 , ARERR 6 名 で (b) 食前 値 120 
mg/dl 以上 の 者 は 各 2 例 づ つ で あっ た 。 (<c) 3 時 間 値 が 120 mg/dl 以上 の 者 は 体 斑 6 名 , A 
性 群 2 名 で あっ た 。 (d) Hirt 1 名 づつ で , 1 日 尿 量 , 比重 は 特に 異常 を 
が な か っ た 。 両 群 の 血糖 曲線 を 比較 する と 良性 群 で は 過 血 糖 の 場合 で も 減 妄 過 
性 型 が 多い の に 反し , PRA CILIA Ch oT, 肥満 者 に この 傾向 が 多かっ 

考案 : 体 癌 患者 の 体質 的 矢 徴 か ら 内 分 泌 機能 の 種々 な 面 で の 異常 は 当然 予想 で きる が , わ 

婦 持 する 所 見 は 得 ら 


れ わ れ の 今回 の 観 宗 範 囲 か ら は 特に エス トロ ゲン に 関す る 点 だ け を 大 きく 支 
Ph 


た 。 血糖 所 見 も 良性 疾 思 群 と いさ さか 差 は ある が 未だ 少数 例 で 結論 


れ な か っ た 
Way の いう 如き 下垂 体 性 精 尿 病 を 思わ せる 結果 を 示し , 単に エス トロ ゲン 暴 


る 因 > で は な く Ta = ら に 高位 の 内 2 aA Bas DAVIS ETB Se を 了 暗示 


を 出す の は で ff, 険 で 


あみ プ 1 I») > 
め ある と (いい を 


し て いる と いえ よう 。 (文部 省 科学 研究 費 に よる ) 





106. エー ルリ ッ ヒ 腹水 託 細胞 を 用 Be つい て 
神前 五郎 , 糸 氏 英吉 , 石橋 春美 , 徳永 昭夫 (大 阪 大 学 医学 部 第 二 外 科 
Availability of Ehrlich’s Ascites Carcinoma Cells for Carcinolytic Reaction. 


GORO KOZAKI, HIDEYOSHI ITOUJI, HARUMI ISHIBASHI, 
AKIO TOKUNAGA 


1910 年 , Freund お よび Kaminer は , AOHHNFERN EB ALI CEH SS E22, 
HM OVD, ONE Cid Cc OVERDO ICCC eek. Li LEE 
Me O < SGPC CHAI ABA YO << ZED ATs AREAL < fev, LI 
で われ われ は Ehrlich POA MHz FAY CHAM! 
人 血清 を 38"C で 作用 させ て 見 た 。 位相 差 顕微 鏡 で 見 る に 血清 作用 前 の 健常 な 腫瘍 細胞 で は 周 
早 に 輪状 の 是 が 見 られ る 。 と ころ が 血清 を 添加 し て 大 約 3 分 経つ と すでに 細胞 表面 は 凹凸 不 整 
一 分 目 で は ブリ スタ ー の 形成 が 著 明 に 


っ て 見 よう と 考え これ に 正常 


と な っ て 輪状 の 填 が 消失 し 一 部 ブリ スタ ー が 発生 する 。 
分 後 の 像 で は 細胞 質 の 骨 壊 が 始ま り 眠 粒 が ブリ スタ ー 内 へ 流出 し 始め て い 
時 間 後に は 細 乃 崩壊 が 一 


見 られ る 

し か し 核 の 崩壊 は 容易 に 起 ら ず 1-2 時 間 は この 状態 を 続け する が , 数 

部 に 認め られ る よう に な る 。 そ こ で この 閣 細 胞 溶解 反応 の 判定 規準 と し て 24 時 間 作 用 させ た 
後 の 細胞 次 解 率 を 用 いて 悪性 腫瘍 30 Pl, TOMMORE 22 Pi, 健康 人 10 例 に つい て 検討 し 
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図 1 反応 成績 (細胞 溶解 を 基準 と し た も の ) 表 1 反応 成績 (細胞 溶解 を 基準 と せる も の) 





















































bd 岳 名 | 例 数 | 陽性 例 数 @ | Berk (x) 
1 ° 1 
sal Br 27. 18. 66.6 
a 4 : 
消 化  ® 18. 13. | 72.2 
? oo ray 
> ° 骨 m 13. 8. 61.5 
& M の AS i AS 3 3 100.0 
4 
ーー dia | ft i & 2 2 100.0 
@ 
9 > Fu Hs = 4 2 50.0 
4 
. PN o%@ #L mh 2. 1: 50.0 
® ー そ の th の & 3 2 66.6 
O A ee ho = 
oo a ... | 
e | 
a の ム W At | 3 1 | 33.3 
| 
30 o* A, 20° に | | 
ee ス ト ペチ ー | 6 2 | 33.3 
aa’ ” 
a A 5 | 
a, Aa e ARE if #8 | 5. | 4 80.0 
a | 
a a | | 
A 3E 171 1 | 22 | 2 | 9.1 
a 4a 4 
A A AAA ; 1 
人 Hi 邊 Z 良 | 胃 ik = 7。 1 14.3 
te M Ae M i 
11 > | そ の fh 15. 1 6.6 
hi = Nh | | | | 
Ho iB 、 iti = — 
: fi r iat 康 人 | 10. | 0. | 0. 








© MWAMSERA 30% 以下 を 陽性 と し た 
た 成績 が 図 1, 表 1 で あっ て 健康 人 で は すべ て 溶解 率 30% 以上 で ある が , BAIR 
3022 以下 の も の が か 多く , 例え ば 冶 患 者 で は その 66.6% が 30% 以下 の 溶解 率 を 示す 。 ま た 過 
性 恒 瘍 思考 に も 溶解 率 の 低い の が 相当 見 られ る 。 

次 に 判定 規準 を 少し 変え て 38°C で 一 時 間 血 清 を 作用 させ て 後 検 鏡 , 曇 の 消失 を 指標 と し て 
痛 細 胞 変 化 率 を 算出 。 臨床 例 を しらべ て みた 。 す な わ ち 健康 人 38 Fl, RMN 94 Fi, TO 


他 の 疾患 77 例 に つい て の 成績 は ( 図 2, 表 2 参照 ) まず 健康 人 で は ほとん と 全部 が 90% A 


nity 


LOALRe ARS, LT EHEEET LICSLHAIT SV TI ZIEH 90% 以下 の も の が 多く , ま 
た マス トバ パチ ー, 結核 に お いて も その よう な も の が か な り 見 られ る 。 こ の よう に 悪性 腫瘍 ある 
い は その 他 1-2 の 疾患 に お いて は , 健康 人 と 異 る 低い 冶 細 胞 溶解 能力 を 示す も の が ある こと 
が 明らか に な っ た 。 そ こ で われ われ は この 導 細 胞 溶 解 反応 の 本 体 に つき 検討 を 進め 次 の 成績 を 
得 た 。 
ます 正常 人 血清 は 50°C, 30 分 以上 の 加熱 に よっ て 閣 細 胞 沙 解 能 力 を 失う 。 ま た 正常 人 血清 
と 透析 し て も ,。 その 溶解 能力 は 高く < 30% 程度 低下 する に 過ぎ な い 。 す な わ ち 熱 に 不安 定 な 高 
分 子 化合 物 が この 溶解 能力 発現 に 関 司 し て いる も の と 考え られ る 。 と ころ が 50°C, 30 分 加熱 
て 溶解 能力 の 消滅 し た 正常 人 血清 に , それ 自身 は 閣 細 胞 沙 解 能力 を も た な い テ ン ヂ デ ク ネ ズミ 
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図 2 反応 成績 (細胞 変化 を 基準 と し た も の ) 表 2 に 成績 ( 組 胞 変 化 を 基 問 と せる も の ) 
病 ーー Tor 数 | wiemme| m 
4 83 29 | 35% 
Fi 2 © & | 58 17 29 
赤 | | | 
it rer | | R | = 3 m | 37 3 | 35 
= “se | | = | 結 AS ea 腸 = = 21 4 | 19 
er PT | 健康 人 ー — 
A | 14 8 | 57 
そ の 他 の @ | 11 4 | 36 
ee rs t+ San; | | 
血清 の 10 倍 稀 釈 液 ,。 あるいは 家 兎 血清 を 添 r 
ZO HO Be HE | 11 | 5 | 45 
加 す る と , 再び 新鮮 血清 と 同様 の 痛 細 胞 溶解 + ai: 
TAhk AF = | 11 | 5 | 45 
能力 が 認め られ る よう に な る 。 = 9 
R = mm gw | 20 | 5 | 25 
以上 の こと か ら , 正常 人 血清 の 癌 細胞 溶解 | | 
; —— OM Be eB | 7 | 19 | 25 
能力 は 二 つ の 部 分 , すなわち 非 耐熱 性 の 部 分 = | 
| | | 
rn — ン 2 ik it 18 5 28 
と , 耐熱 性 部 分 と の 共存 に よっ て 発揮 され る Be m» . | 9 
結 核 | 9 5 | 56 
も の と 考え られ る 。 こ の 点 に 関し て 補 体 が 本 lw mow] 6 ie’ 
| 
oe SON 5 => | 他 | 6 9 | 17 
RISICBS Li Peer, 補 体 を 血清 より に Tt, | 
ih A 38 | 2 | 5 


除去 する 方 法 を 試み た 。 ま ず 第 一 に 鶏卵 白 ア 時 
ルプ ミン を 加え て 沈降 反応 を 起 さ せ , COU 

降 物 を 正常 人 血清 に 加え て 補 体 を 不 活性 化す る と 溶解 能力 は 消失 する 。 さら に また Candida 
albicans より 精製 し た Zymosan を 正常 人 血清 に 加え て , 37°C, 1 時 間 保ち , Properdin 





* 組 胞 変化 率 902% 以下 を 陽性 と し た 


ヽ 


と 補 体 と を 吸着 除去 し た 血清 は , も は や 閣 細 胞 藩 解 能 力 を 示さ な ! 


N 
N 


INDDI EP bE < HAL I OR SLC SRA と 考え られ る 。 な 
お Zymosan 吸着 に よる Properdin の 除 夫 が 沙 解 能力 の 消失 を も た らし た も の で な いか と 
いう 給 間 が 残る が , これ に 関し て は 目下 検討 中 で ある 。 

な お 正常 人 血清 を 38*C で 1 時 間 作用 させ た 交 細 胞 は , すでに ハツ タカ ネズ ミ に 移 丁 不 可能 
な っ て いる 。 し か し 50°C, 30 分 加熱 し て 非 働 化 し た 正常 人 血清 で 前 処置 し た 病 細 胞 を 徐 植 し 
た 群 で は 完全 に 移植 で き , 普通 の 生存 率 の カー プ を 示す 。 次 に 閣 細 胞 と 血清 と の 間 に は 量 的 相 
ERMA DoT, 血清 濃度 が 一 定 の 場合 は , 変化 を 受け る 病 細 胞 の 数 も 一定 の 限度 内 に 抑え ら 


れる 。 ま た 交 細 胞 数 を 一 定 に し て 置き 血清 濃度 を 順次 低下 させ る と , 細胞 変化 率 は 図 の 如く 低 


下す る 。 な お 痛 血 清 で は 変化 率 低下 の 度 は 著しい 。 と ころ で 血清 に 対し て 充分 過剰 量 の 冶 細 胞 
時 間 作 用 させ て 後 , 韻 細 乃 を 除去 し た 血清 で は , も は や 癌 細 胞 沙 解 能力 を も た な 
な り , あたかも 溶解 能力 を も つ 物 質 が 韻 細 胞 に 吸収 され た か の 如き 感 を 与え る 。 こ れ に 関し て . 
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Gastric Cancer and Morphology of the Gastric Juice. 
GOICHI HIRAKOH 


胃癌 が 生 ず れ ば 胃 の トー ヌス お よび 運動 性 が 変る で あろ うと と も に 胃液 の 化学 的 物理 的 の 性 
請 も 著しく 変化 する に 違い な い 。 革 者 は 形態 学 的 に 主 と し て 顕微 鏡 的 に 検索 を 試み た が , この 
た め に は 胃液 の 量 は 多き に 過ぎ る - 満 だ け 欲 し い 。 苦心 の 末 に 粘液 現象 (Mucous pheno- 
menon) ZAHL’, #9 500 例 の 経験 に よる 。 

粘液 現象 (Mucous phenomenon): BF Schleim ある い は Mucin は Glucosamine 
を 含ん だ Glucosulfomucin で 水 お よび 中 性 塩 液 に は 溶け な い 。 故に 粘液 は 一 般 胃 液 か ら 分 苑 
し て 大 概 胃 璧 の 内 面 に 薄い 膜 状 を な し て 附 着 し , 胃癌 の 表面 お よび その 他 の 胃 内 面 を 被覆 し て 
3S. KAD ARMIC(S Fibrin が 多く 塩酸 の 過剰 に よっ て も 溶け な いで 残る 。 従っ て 胃 冶 の 粘 
液 は 格 中 に を 引く 。 吸 出し た 胃液 を 清水 を 盛っ た コッ プ に 注ぐ と 粘液 は 水 の 中 で 種々 の 像 を 


BSS, これ を 5 型 に 分 けた 。 (REF 








Miucous Phenomenon (1 へ 5) 
附図 水面 は 残 湾 。 水中 の 透明 の 部 は 粘液 


1 型 ) AYRES, 急性 胃 カ タル の よう な 時 に は 胃液 は 雲 の 如く 飛散 する 。 
2 型 ) 慢性 の 潰瘍 が あり, 胃 障 如 が ある 時 は 透明 な 粘液 の 中 に 不透明 な 結節 を 認め る 。 潰瘍 
の 部 分 が 結節 と な る らし い 。 
3 型 ) BT PANNE ED A EI I 5 な 透明 な 像 を 見 る , 小 陥 流 が 
496 [で ANN, Vol. 47, 1956) 











あれ ば 小さ い 結節 が 現われ る 。 

4 型 ) 胃液 に エン ビエ ム の 分 泌 物 の 如き 肛 塊 が 混 ず る 時 は , 滴 状 に 分 析 し て 下降 する 。 

5 型 ) 日 腔 や 気道 か ら 迷 入 し た 粘液 は 表面 に 浮い て 下 へ 沈ま な い 。 

以上 の 五 型 に は その 混合 型 も ある か ら そ れ ぞ れ に つい て 考え な けれ ば な ら な い が , 簡単 な こ 
と だ か ら 試 みて よい こと と 思う ぅ 。 筆者 の 経験 で は 2 型 と 3 型 は 冶 に 関係 が ある と 思っ て よい 。 
粘液 の Fibrin 像 は 顕微 鏡 に 著 明 で ある 。 

顕微 録 操作 : 食物 残 溶 は 概ね 水 の 表 面 に 浮く 。 な 粘液 柱 の 途中 に で きた る 小結 節 を 顕 
微 鐘 検 査 の た め に 取る 。G. N. Papanicolaou 氏 の 方 法 は 徒 ら に 費用 上 手数 を 要 し て 実用 的 で 
な たい 。abrasive method も 解剖 的 知識 か らい えば 意味 が な い 。Mucous phenomenon が 見 
える よう に 胃液 を 吸い 出し て 。 上記 の 如く 一 小結 人 節 を と り 塗 抹 し て 「 ギ ー ム ザ 」 で 染め る 。 診 
断 用 に は それ で 沢山 で ある が 細胞 学 的 に は 特別 の 考慮 を 愛す る 。 閣 塊 が 胃 内 面 に ある な ら ば 粘 
液 に よっ て 直接 に 被 わ れ , 分 難し た 閣 細 胞 お よび その 細胞 団 は この 粘液 の 中 に 一 是 包 埋 せ られ 
る 。 慢性 潰瘍 の 陥 凹 部 は 粘液 で 被 わ れ て , そこ に 組織 培養 池 を な すこ と が ある 。 Hefe Het 
Candida また は Monilia の よう な も の の 培養 地 と も な る 。 従っ て 顕微 鏡 操 作 の 時 は 粘液 を お 
ろ そ か に し て は な ら た ない 。 

癌 細胞 お よび 癌 細胞 団 : OF, AMI, 気道 お よび 十二指腸 , 胆管 等 の 上 度 細胞 を 願 虐 し , 
細胞 の 環境 と 適応 性 と を 考え 合せ た な ら , 癌 細胞 を 識別 する こと は 左 程 む つか し いこ と で は な 
い 。 細胞 の Metaplasie と いう こと, HASHMI Stroma と か ら な る こと , また 分 離し た 
冶 細 胞 の 多く は 刻々 に 退化 変性 し て 核 を 裸 出 せしめ , 細胞 体 は 粘液 に な り 形 相 を 変え て 行く も 
の か が ある こと を 注意 する 。 導 細胞 の 或 者 は 細胞 の 遊走 作 に よっ て 剣 離す る も の が 多い よう で あ 
る 。 Kamas し ば し ば 団塊 と し て 剣 難し て お る 。Stroma ある い は Granulation の よう な 結 


Ul 


し 


fr 


日 4 BSH も J Jef の 存 TEX | 思わ せる こ と か * あ る 。 


= A 


Incubation cell ある いけ は Macrophagen: これ は 形態 的 に いえ ば Macrophagen だ が , 
この 細胞 体 の 中 に は Monilia の Sporen £4 WV MPRA -HICKALTKES. F 
食し た だ け の も の で は な いら し く , この 細胞 の 中 で 潜伏 増殖 を 計る も の の よう に 見 えた か ら , 
差 当 り Incubation cell と 呼ん で 見 た に 過ぎ な い 。 両 棲 類 の 上 皮 の 組織 培養 で 。 よく 見 る 経 
験 か ら 考 えて , 閣 細 胞 の 増殖 中 に その 細 抱 間 除 を 確 に 遊走 し て , 靖 細 胞 団塊 を 分 離さ せる も の 

よう で ある 。 Hefe 様 微生物 は 主 に 細胞 体外 に ある が , Incubation cell DAIZLH LHX. 
閣 塊 は 血液 供給 関係 ば か り で な く , Incubation cell WK 5TWOHSh, Candida の よう 
な ミク ロ ベ ン に より て 破壊 せら て れる の で な いか と 思わ れる 。 茨 症 様 に 白血球 に 包囲 せ られ て 破 
壊す る も る の も ある 。 か く て 痛 塊 の 崩壊 する 過程 を 推論 する 。 
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Em: 胃液 形態 学 は 単 UC 胃 冶 診断 の 用 の みな bt, AMIS L ORGS D AFR 
明 す る こと に 役立つ よう に し な けれ ば な ら な いと 思う 。 





108. 骨 ク リア ラン ス 法 に よる 骨 閣 診断 
小林 節 昭 , 赤木 正信 , 小野 和典 , 吉松 成人 , 藤本 公 一 , 小林 新 次 郎 
(熊本 大 学 医学 部 第 一 外科 ) 
Diagnosis of Gastric Cancer by Neutral-red Clearance-test 


SETSUAKI KOBAYASHI, MASANOBU AKAGI, KAZUNORI ONO, 
NARITO YOSHIMATSU, KOICH FUJIMOTO, SHINJIRO KOBAYASHI 


われ われ は 骨 粘 膜 分 泌 機 序 究明 の 一 助 と し て , 色素 中 性 紅 の 胃 内 排 注 を 利用 し て クリ アラ ン 
ス 試験 を 行い , その 結果 , 疾患 特異 的 な クリ アラ ンス 値 が 得 ら れ , RRC LO ARERR AG 
診断 が 一 層 正 確 に 行わ れ 得る こと を 知っ た 。 

実験 方 法 : 05% 中 性 紅 溶 液 20cc を 静 注 し , 同時 に 分 泌 刺 戦 剤 を 投与 し , 以後 15 分 毎 
に 採 液 お よび 採血 を 行い われ われ の 考案 し た 原 法 に より 各 被 検 液 を 処理 し , 光電 比 色 計 に よ ょ 
り 色素 濃度 を 測定 し た 。 

突 験 成績 な ら び に 考案 : クリ アラ ンス 値 は 疾患 お よび 系 戦 剤 の 種類 , 経過 時 聞 に ょ り 変 動 
し , モス タ ミ ン 痢 戦 の 場合 は , A, 十二指腸 潰瘍 は 15 分 で 最高 値 20 cc/ 分 以上 を 示し , 以後 
WRITS, 正常 骨 お よび 閣 呈 は それ ぞ れ 18~10cc/4 お よび 8cc/ 分 以下 の 範囲 を 動 揺 少く 
経過 する 。 イ ン シ ュ リン 和 刺 戦 で は , 十二指腸 潰瘍 は 時 間 と と も に 上 昇 し , 胃潰瘍 は 30 分 を 最 
高 と し た 経過 を 示し , 両者 と も に 30 分 で は 20 cc/ 分 以上 と な る 。 正常 骨 お よび 病 骨 で は ヒス 
タ ミ ン 刺 戦 の 場合 と 大 差 RFS, MELLO LAR VRPRIE 分 。 イ ン シ ュ リン 刺 戦 30 
GE AR ERG IME IR 
ー10 cc/ 分 , MB 8 cc/ 分 以下 と , KERAMIK ON? 

本 研究 に お いて , 中 性 紅 の 血清 中 濃度 , 骨 内 排 浴 濃 度 を 時 間 的 に が , いずれ も 疾患 
特異 性 は 見 出さ れず , 器質 的 胃 疾 患 の 明確 な 区 別 は 困難 で ある 。 こ の こと に つい て は 小林 等 も 
指摘 し て いる 。 た だ 各 分 割 色 素 排 港 量 に 多少 の 特異 性 は み られ る が , これ と て 著 明 の も の で は 
な い 。 時 間 色 素 排 注 量 で は 最初 の 1 時 間 で は 十二指腸 濱 瘍 , AUS. 正常 骨 , 胃 冶 の 順序 と な 
る が , 次 の 1 時 間 で は 十二指腸 潰瘍 , 胃 冶 の 順 で , 胃潰瘍 が 最も 低い 。 

一 方 胃液 酸度 , 酸 分 決 量 と クリ アラ ンス 値 と を 比較 し た が , これ ら は 必ず し ゃ 平衡 し て いな 
い 。 元 来 胃 液 酸度 測定 法 に よる 胃 疾 馴 診 断 の 価値 は し ば し ば 批判 され て いる と ころ で , われ わ 
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nd ErREDHMLTET. TIHBER- ER HENS AMOR I AREZETAL 
の が あり , 一 方 高 酸 と いわ れる 潰瘍 中 に も 正 酸度 以下 の も の が ある こと は 広く 知ら れ て お り , 

この こと に つい て , ある い は 幽門 腺 領域 の 。 ある い は 胃 底 腺 領域 の 粘膜 鞍 魔 度 が 重要 視 さ れ て 
いる 。 わ れ わ れ の 経験 例 中 , 極め て 少数 に 粘膜 葉 魔 訟 の は な は だ し いも の が あり , それ ら の ク 
リア ラン ス 値 は 各 疾 患 域 に 比 し 低下 し て いる も の も ある が , し か ら ざ る も の も あり , その 関係 
は 判然 と せ ず , 組織 所 見 と クリ アラ ンス 値 は 明確 な 関係 は み られ ず , 特に 胃 冶 に お いて 比較 的 
限局 し た 病巣 の 症例 で も クリ アラ ンス 値 が 低下 し て いる こと は 留意 され る べき で , 胃液 酸度 , 

酸 分 泌 量 に 比 し クリ アラ ンス 法 に よる 方 が , は る か に 明確 に 疾患 特異 的 な 粘膜 機能 と 一 致す る 。 
商 串 に より 以上 の よう に 明確 に 区 別 さ れる クリ アラ ンス 値 を , 胃癌 の 酸度 に より 分 類 し て 検 
討 し た が , ER~RREAMCILRD? IT SY AMOR MLS), EXPATS IE 
鞍 的 高い クリ アラ ンス 値 (6.5cc/ 分 ) の も の も ある 。 し か し 潰瘍 冶 を 除け ば ほとん と 全 例 8cc/ 分 
以下 の 範囲 内 に ある 。 特に 胃 周 囲 臓器 冶 で 胃 浸 潤 の 極め て 軽度 の も の で も , その 酸度 は 高い に 
MF, クリ アラ ンス 値 は 低下 し て いる 。 ま た 胃 冶 を 組織 学 的 に 分 類 し て クリ アラ ンス 値 を 検 
討 し た が , われ われ の 提唱 する 冶 域 内 で 散在 し , これ ら の 間 に 特 異性 は み られ な い 。 以 上 より 
月 冶 に お いて は 酸 分 泌 能 は か な り 保 た れ て いて も , 色素 タリ アラ ンス 能 は 低下 する も の と 思わ 
れる 。 す な わ ち 胃痛 で は , その 発生 の 要 目 と し て 粘膜 の 機能 的 変化 の 存在 が ある と 思わ れる 。 

この こと は われ われ の 行っ た 胃痛 の 健常 部 粘膜 に お ける 焼 代 謝 こ に つい て の 成績 より も 理解 され 
5 る 。 一 方 潰瘍 癌 は , 骨 原 発 痛 と 異 り 。 クリ アラ ンス 値 は われ われ の 提唱 する 冶 域 以上 に ある 
が , 漬 瘍 域 よ り は は る か に 低下 し て お り , 潰瘍 の 悪性 化 を も また , その 粘膜 機能 の 何ら か の 変 
化 の 上 に 発現 する も の の よう に 思わ れる 。 特 に 肉眼 的 に 潰瘍 と 思わ れ , 他 部 胃 粘 膜 に 著 変 な く , 
病変 部 の 鏡 検 で 明らか な 異型 性 が か み られ る 程度 の 極 く 初期 の 潰瘍 靖 に お いて も , 高 酸度 を 呈し 
年 ら ク リア ラン ス 値 の み は 潰 瘍 域 以下 に 低下 し て いる こと は , この 間 の 消息 を 物語 る と 思わ れ 
る 。 

以上 クリ アラ ンス 値 を 中 心 に , 疾患 別に 胃 粘 膜 機能 を 検討 し た が , われ われ の CRIA 
48 例 中 47 例 97.9% が 適 中 し , 適 中 し な か っ た 1 例 も 正常 域 と 潰瘍 域 の 移行 区 域 に あっ た 。 

BRIO Tih, し レ 線 上 潰瘍 性 Nische を 証明 し , か つ ク リア ラン ス 値 の 低下 し て いる こと 

を 指標 と し て 術 前 に 診断 し 得 た 。 

以上 の よう に 本 法 は 骨 冶 診 断 に 利用 価値 の ある も の と 思わ れる 。 





499 











109.「 シ ナ ホ リン | 皮 内 注射 に よる 病 反 応 に つい て 
上 村 良 一 , i 信雄 , 加藤 寛治 , 平田 清二 (広島 大 学 医学 部 上 村 外 科 ) 
Cancer-Reaktion Based on Intracutaneous Injection of “Synahorin” 
RYOICH UEMURA, NOBUO KUSUNOKI, KANJI KATO, SEIJI HIRATA 
協力 性 々 腺 刺 戦 ホル モン で ある 「 シ ナ ホ リン 」 ZREILEH FAILED, 閣 の 補助 診断 
を 下 し 得る こと は すでに 報告 し た が , その 後 の 本 反応 の 的 中 率 , 代謝 面 よ り 見 た 成績 , さら に 
沈降 反応 の 結果 を 中 心 に 本 反応 の 本 態 の 一 部 の 推論 を 行 
「 シ ナ ホ リン 」 4IKK.E を 前 腫 皮 内 に 注射 し その 発赤 の 直径 と 対 尻 (0.622 食塩 水 ) の それ と の 
差 が 1cm 以上 の 場合 を 陽 作 と する と , ROMS MER 150 名 で 8 名 の 陰性 例 が あり , その 
的 中 率 は 94.6 2 強 で 他 の 皮 内 反応 に よる 痛 反 応 に 有 李 色 が な い 。 
方 非 冶 患者 で は 際 性 率 は 79.8% で , 病 的 中 率 は 上 記 成 績 を 補正 すれ ば 87% と な り , WH 
瘍 の 韻 性 変化 5 例 全 例 的 中 せる 成績 と 併せ な, か つ Davis 氏 冶 反応 , Kürten 氏 癌 反応 等 ょ り 
ー 層 有意 で ある と 思う 。 
本 反応 の 本 態 に 関し 「 シ ナ ホ リン 」 構成 成分 の 立場 お よび 電気 泳動 学 的 立場 か ら , nen 
も の は 前 葉 性 の も の より 強力 で は ある が , むし ろ 「 シ ナ ホ リン 」 その も の の 方 が 有用 で あり , 


























- お よび グロ ブリ ン の 特 es 
ee ee se In ae | ee ee on ae | a a 
る 変動 か ら , 一 次 的 ある い は 二 次 的 a | 78 4 94.89% 
いずれ に しろ ホル モン アン バラ ンス 腸 閣 16 2 87.5% 
A i 16 0 100.0% 
37 s,,7 > Ber 3 
を 目標 El, 示 ル モン に こよ る 種 の 食道 お よび 胸部 導 11 1 90.0% 
TURTARIS Ch A 5 と 推論 を 行っ iis LO m 聞 7 0 100.0% 
2 皮 if 3a 6 0 100.0% 
a at Alten <i テー に 
た が 今回 は さら に 本 反応 施行 時 の 名 m, Bram 4 0 100.0% 
HHFTIpoHREH, コレ ステ ロ 女 性 性 器 Mi 4 0 100.0% 
勝 BE i 3 1 66.6% 
ー ル 。 クロ ー ル 。 T.P, V.C に つい Ep 状 腺 HE 3 0 100.0% 
Chae OT Kits ih 2 0 100. 0% 
て 検索 を 行っ た 
計 150 8 | 94.6768 
mee, 焦 性 ブ グ ド ー 酸 , 乳酸 の 変動 
非 瘍 的 中 素 
は 「 シ ナ ホ リン 」 度 注 に より ほとん 非 悪 性 MB 97 21 | 78.3% 
FA ZRXBLIDS Rs LOBES . += 指 腸 潰瘍 22 4 | 81.8% 
計 119 25 | 79.8% 
と の 間 に 見 られ な か っ た が , 僅か に rc 
| | | a HY Pap 
血糖 に お いて 海上 患者 は 注射 前 値 よ り Davis 氏 癌 反応 | 91 42 | 540% 
Kürten 氏 癌 反応 | 36 | 12 66.6% 





1 後 4 時 | FEI DS EN » DRL, x Rn, 
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照 で は 高く な っ て いる 程度 で あっ た 。 ク ロー ル で は 注射 後 4 一 6 時 間 の 値 の 変動 は 非 癌 が 上 昇 
する の に 反し , 瘍 患者 で は 平行 乃至 減少 し て いる 

T.P の 変動 に は 見 る べき 成績 を 認め な か っ た が , V.C の 変動 は 非 癌 で は ほとん と 変化 し な 
いか また は 4-6 時 間 値 が 注射 前 の それ より 低 値 を 示す の に 反し , 痛 で は 明らか に 上 昇 し て お 
り ,「 シ ナ ホ リン 」| DREI Vit 代謝 の 差 は 明らか に 認め られ た 。 

次 に コレ ステ ロー ル を 中 心 に 検索 し た が , 全 コ レス テロ ー ル に お いて は 有意 の 変化 は な か っ 
た が , ホル モン の 前 段階 し いわ れ て いる コレ ステ ロー ル エ ステ ル の 変動 は , 鞍 照 で は ほとん ど 
変化 を 見 な い の に 反し , 冶 患 者 で は 注射 後 著 明 な 変動 を 示し , 明らか に ホル モン アン バラ ンス 
の 状態 の 推論 を な し 得る と 思わ れる 。 すなわち 対照 は 最大 18 mg%2 の 変動 を 示す に 反し 韻 串 
者 で は 最小 30 mg%, 最大 90 mg2% の 変動 を 示し た 。 

次 に 骨 病 恵 者 の 閣 腫 組織 に より 免疫 し た 家 兎 血清 を 作り , これ と 冶 患 者 ある い は 健康 人 血清 
と の 間 に 沈 降 反 応 を 行っ た と ころ 前 者 は 5120 倍 , 後者 は 320 HECHMELAL, Zoch 
性 ゴナ チ ド ト ロビ ピン は 5120 倍 。 [シナ ホリ ン | は 10240 倍 。 モ ポ ホ リン は 160 倍 , M.C.R は 
640 倍 ま で 陽 作 を 示し 「 シ ナ ホ リン | 乃至 胎盤 価 メナド トロ ピン が 有用 で ある こと を 知っ た 

また 潰瘍 の 韻 性 変化 を し ば し ば 発見 する 機会 か ある の で この 点 に つい て 簡単 な 検索 を 行っ た 
すなわち 挑 体 価 1024 Hope Se F- RR, 胸椎 カリ エス , メニ ン ギ オー ム ふ ム , Hk 
ょ び 骨 韻 血 清 の 聞 で 沈降 反応 を 行っ > っ た と ころ , それ ぞ れ 4 倍 , 32 1%, 256 倍 , 1024 倍 , 1024 
僅 ま で 陽性 を 示し 明らか に 有意 の 成績 を 示し た 。 

以上 の 成績 か DARIO REV TV APY AICI RODO -MOPAMARE C 


ぁ あろ 5 と 考え る 次 第 で ある 。 


や 


V. 細 胞 学 (Cytology) 


110. 腹水 肝癌 お よび 吉田 肉 放 の 細胞 分 裂 (映画 共 覧 ) 
ah a a ae 博 , 今村 博 
(佐々 木 研究 所 , 楽 理研 究 会 研究 所 ) 
Mitosis of the Ascites Hepatoma cells and the Yoshida Sarcoma Cells. 
Moving Picture Demonstration. 
TOMIZO YOSHIDA, HIDEHIKO ISAKA, KYUYA NAKAMURA, 
SHIGEYOSHI ODASHIMA, HIROSHI SATOH, HIROSHI IMAMURA 
われ われ は 今回 新しく 腹水 肝癌 お よび 吉田 肉腫 の 細胞 分 裂 の 生態 を , 位相 差 顕微 鏡 下 に お い 
て , 16mm 映画 に 撮影 し た の で 供覧 し た い 。 (文部 省 試験 科学 研究 費 に よる ) 
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111. 腹水 肝 冶 の 研究 (X) 染色 体 数 に つい て 
中 村 久 也 , 小田 嶋 成 和 , 井坂 英彦, 倉田 当 助 


Studies on the Ascites Hepatoma (X). Further Studies 
on the Chromosome Number 
KYUYA NAKAMURA, SHIGEYOSHI ODASHIMA, HIDEHIKO 
ISAKA, TOSUKE KURATA 
(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo) 


We previously reported on the chromosome number of 4 strains of ascites 
hepatoma and suggested that each of the 4 strains had its own mode of variations 
of the chromosome number, although the fluctuation range was fairly wide (1). 
The examination was carried out at that time without taking into account the 


Table 1. Variation of Chromosome Number of the Ascites Hepatoma 
(Examined on 4-day old tumors) 


AH 7974, 130, 601, 602 and 66 


No. of Frequency No. of | Frequency 
Chromosome AH7974 AH130 AH601 AH602 AH66 Chromosome AH/7974 AH130 AH601 AH602 AH66 
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age of tumors. 


In the present investigation, attention was paid to the age of tumors employed 
in the examination, and the technique was modified. The previous 4 strains 
were re-examined by this new method and an additional new strain was submitted 
to the examination. 

MATERIAL AND TECHNIQUE. A total of five strains of the ascites hepatoma, 
AH 130, AH 7974, AH601, AH 602 and AH 66, were subjected to the examination. 
Three of them, AH 130, AH 7974 and AH 66, are strains derived respectively from 
different hepatomas originated in 3 different animals fed butter yellow, while the 
remaining 2, AH601 and AH602, are substrains derived from one and the same 
hepatoma induced in the same animals fed o-aminoazotoluene. The investigations 
were made exclusively with 4-day-old tumor ascites of each strain. At the time 
of the investigation each strain had passed through the transplant-generation as 
follows: AH 130 200 generations, AH 7974 118 generations, AH 601 60 generations, 
AH 602 49 generations and AH 66 35 generations. 

For counting the chromosome number, the so-called spreading method of Dr. 
Hsue has proved excellent, and in the present investigation a slight modification 
of the method by Kyuya Nakamura, one ot the authors, was employed. The 
modified method is: about 30cc ot 0.5% NaCl solution is injected into the perito- 


The Ascites Hepatoma neal cavity after the sacrifice of animal 

Distribution of the Chromosome Number 
(examined on 4-day old tumors) 

30 diluted ascites is taken by openning the 


l 
| 
i 


bearing the tumor ascites, then the highly 





> 

〇 

mi | AH 7974 abdominal cavity of the animal. The 
と ol alla. ーー ニー fluid is kept for some 5 to 30 minutes 
ine DE 69 m 80 < according to circumstances, and there- 
Q 上 Chromosome Number か 

g 20[ AH 130 after the tumor material is separated by 
am ı I, centrifugations. For the staining of the 


—— 





TTTmT 


30 40 50 60 7 80 < material the aceto-gentian violet solution 


20, Chromosome Number is recommended. The tumor material is 


AH 601 mixed in a large amount of the dye- 


Frequency 


14 ul. ae 


0! ーー 3) < solution and is kept in glass tubes. 


30 40 50 60 70 
Chromosome Number Then, the tumor cells in the mixture are 





AH 602 
0 ul, ~ 
30 40 50 6 7 80 ミ 
20! Chromosome Number 
io AH 66 


ready for the examination. At the time 


Frequency 





of use, a droplet of the mixture is placed 
on a slide glass and covered with a cover- 
slip, the edge of which is sealed with 


Frequency 


ire ll... — balsam-paraffin. The method of chromo- 

30 40 50 60 70 8O 
Chromosome Number 

(June, 1956 : Sasaki Institute) described in the previous paper (1). 
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some numbering was just the same as 











RESULTS. The results obtained are summarized in the table and the diagram. 
Each strain of the ascites hepatoma so far examined presented unimodal distribu- 
tion of the chromosome number and it was demonstrated that each strain, 
originating from the common normal ancestor, the liver cell, had its own individual 
type of chromosomal constitution. It may not be surprising that the chromosome 
number of AH 601 and AH 602 was identical, since they are two substrains of 
one and the same hepatoma. HERFARHTIRN 4S) 


1) Hidehiko Isaka et al. GANN, Vol. 45, 1954. 172-174. 





112. Bi) Do IMER OL» T 
人 肝癌 の 核 小 体 の 数 量 的 観 宗 
„BT 菅 時 晴夫 . 森 HE, PIE 山田 耕司 (東京 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
On the Nucleolus of the Cancer Cell: Quantitative Observation on the 
Nucleolus of the Human Hepatoma 


MAMORU SAITO, HARUO SUGANO, WATARU MORI, 
TAKANORI MOCHIZUKI, KOZI YAMADA 


まえ お き : PIMKICAUCK RNA 等 の 増量 は 細胞 質 の RNA OMBXEKLCTRHAR 
に 関連 を 有 し (Casperson), 形態 的 に は 核 小 体 物質 の 排出 が 機能 変動 の 一 環 と し て 認め られ 
(Altmann), nuclear or chromosomal (heterochromatin) activity の 指標 と し て , 引い 
て は 細胞 機能 の 1eading factor と 考え られ る - 方 。 われ われ は 骨 腺 その 他 の Schaltstuck 
部 位 の 増生 時 に 核 小 体 は 増大 し , むし ろ 分 化 の 進ん だ 分 泌 を 認め る 細胞 より も 大 きい こと を 閣 
り , 細胞 の 増 殊 と の 関係 を 強く 考え させ る 

目的 : 核 小 体 の 数 な ら び に 容積 を 測定 し , 細胞 また は 核 の 機能 乃至 増殖 に 対す る 活性 度 の 
FHL AML, 次 の も の を 比較 検討 する に 在 る 

A) 肝癌 CHepatoma) と これ に 共存 する BARA © 肝癌 を 伴わ な い 肝 便 変 O 肝炎 
(MARZ 日 , 1 月 , 3 月 の 例 ) © その 他 対 妥 と し て 肝 に 著 変 の な い 急 性 死 例 。 

【 上 の 例 に つい て , 核 小 体 の 数 , 容積 , な ら び に 核 容積 を 測定 する 

方 法 : s ラ フィ ン 包 埋 切 片 に つい て , 核 小 体 は 種々 の 染色 性 が 指摘 され る が , 好 酸 性 物質 
fic Pyronin 陽性 物質 。 Altmann 染色 に お ける 酸 フ クシ ン , また は エ オ ジン 等 に より 明 ら 
ンズ に より 切片 中 に 核 の 全部 が 度 め 
ょ 写真 撮影 に よっ て 長径 A LE 
(B) を 測定 し , 回 転 秩 円 体 と 見 父 し て 相対 的 の 近似 値 を も と め た 。 す な わ ち , 4/32 A/2(B/2 ゲ 
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と な る 。 (誤差 と し て 当然 次 の ゃ の が 考え られ る 。 (1) 観察 する 光 軸 と 回 転 椿 円 体 の 長 軸 と 
OMX, すなわち , A は 実際 の 値 の 投影 値 で ある 。 Gi) 計測 誤差 (ii) 写真 に お いて は 結 像 , 


特に 焦点 深 Bick a る 誤差 i) 
成績 : 核 小 体 の 数 に つい て O A —PIORAGER, FFRESSEBE LOBEL a) APBEZE BIC < 


ら べ て 肝 閣 部 に お いて 著 明 に 数 が 増加 し , その 最大 数 を 示す 山 が 上 方 (数 の 多い 方 ) に ずれ る 
40, b) a) に 比 し 肝硬変 部 に お いて も 増加 が 認め られ る が 肝 冶 部 に お いて より 核 小 体 が 境 
加 す る も の , c) FAB, 肝硬変 部 と も に 核 小 体 が 増加 し その 間 に 著 明 な 差 を 見 出し 得 な いも 
の が ある KIA) ® 肝癌 を 伴わ な い 肝 硬 変 で は 核 小 体 の 著しい 増加 は な い 。 @ FR 
に お いて は , 急性 期 例 で 核 小 体 数 の 増加 が み られ 分 散 す る が 慢性 期 の も ゃ の で は 分 布 が 著しく な 
い 。 核 小 体 の 容積 と 核 容積 と の 関係 に つい て は , グラ ブフ の 横 軸 に 核 容積 , 縦 軸 に 一 核 内 の 核 小 
hose と りこ れ を 対数 グラ フ に 対応 する 点 を も と め て 図示 する と , 1) 同一 例 の 肝 導 部 , 
肝硬変 部 に お いて 肝 冶 部 に お いて 核 の 大 きい 細胞 の 出現 が あり 核 小 体 の 増量 が 著しく その 分 散 
1. Nucleolar Numbers of Hepatoma Cells and Cells of Liver cirrhosis. TP. No. 18553 
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3. TP. No. 17824 
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7. TP. No. 17824 8. TP. No. 18818 
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度 が 大 きい も の , 2) FP bic VA RACEV TELOMERES DH io N KOR 5 5 
め ら れる 。 3) 肝炎 に お いて は 急性 期 の も の で は 核 小 体 の 増量 が 著 明 で か つ 分 散 し 慢性 期 の る 
の で は 分 散 度 は 低い 。 ( 表 5 一 8) 

QE: 1. 肝 韻 と それ に 共存 する 肝硬変 , 肝癌 を 伴わ な い 肝 硬 変 , 各種 時 期 の 肝炎 , その 
他 肝 に 著 変 の な い 急 性 死に よる 対照 例 に つい て , 楽 色 標 本 に お いて 枝 小 体 の 数 , 核 小 体 の 容積 
を 核 容積 と 対比 し て 測定 し た 。 2. 肝癌 , 肝 便 徐 に お いて 核 小 体 の 増量 な ら び に 核 の 増量 傾 
向 が 認め られ る が 両者 の 聞 に 本 質 的 な 差 は な い 。 3. し か し な が か がら 同 一 例 に お いて は 特に 核 
小 体 数 の 分 布 は 極め て 頻 似 し て いる 。 4 肝癌 を 伴わ な い 肝 便 変 例 に お いて は 核 小 体 の 増量 , 
核 の 増量 傾向 は 同様 に 認め られ る が 核 小 体 数 の 増加 は な い 。 5. FRC BV TREE 
小 体 の 増量 , 核 小 体 数 の 増加 が ある が 侵 性 期 で は 減少 し 対照 例 と 近づく , また 核 の 増量 傾向 が 


な い 。 
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113. 渡辺 腹水 肝癌 染色 体 の 高 倍数 性 ょ 核 内 再 倍加 
(Endoreduplication) に つい て 
DCR, BR RM (長崎 大 学 医学 部 家畜 医学 研究 所 ) 
Study on the High Polyploid Chromosomes and Their Endoreduplication 


of Watanabe Ascites Hepatoma. 
FUMITOMO WATANABE, MIDORI AZUMA 


渡辺 腹水 肝癌 は , BUKRMR FEHR, Fo I HFAFYV END AREREL OAL KIA 
織 の Suspension を 腹腔 注射 する こと に よっ て , 実験 的 に 作っ た 自由 細胞 性 腹水 肝癌 で ある 。 
この 腫瘍 の 原発 お よび 移植 組織 所 見 より し て , この 腫瘍 細胞 の 起 原 は , FAFY 17 ABE 
内 に 存在 する と ころ の , KNDOARKDOHBETKd, 正常 配列 を 失い , 形態 の 異常 を きた し , 単 
核 お よび 多核 巨 細胞 を 作る 性 質 を し た 肝 細 胞 に 由来 する も の と 判断 し た 。 こ の 腹水 腫瘍 細 
胸 は 腹水 移植 の 初期 は 2n 土 , 3n 土 , 4n 土 , 5n+, 6n 土 , 7n 土 , 8n 土 , あるいは それ 以上 の 高 倍 
性 の 上 染色体 を 有する 細胞 の 出現 を 認め , その うぅ もち 4nm 土 の も の が 最も 多かっ た 。 同時 に QB, 
3 核 , 4 核 , 5 核 , 6 核 , ある い は それ 以上 の 多核 細胞 も 比較 的 多く 出現 し た 。 移植 後 約 60 
代 以 後に は , At の 細胞 は 僅少 と な り , Ant の 細胞 が 最も 多く 出現 し て 同時 に 高 倍数 性 の 
数 現われ る よう に な っ た 。 移植 後 の 生存 日 数 の 長い 例 (20 日 前 後 ) で は 高 倍数 性 の 細 
胞 が 腹水 中 に 増加 し て 来る こと が 分 っ た 。 こ れ ら の いろ いろ な 程度 の 倍数 性 を 示す 細胞 の 出 
に つい て は , BORG, 抹 色 体 の 娘 核 へ の 不 均等 配分 。 あ る い は 復旧 核 形 成 の 存在 が 当然 考慮 
され る が か が, 一 方 Endomitosis (Geitler 1939) の 現象 も 考 慮 され る の で , kin 
IERILONTERLID, これ の 存在 を 確 め 得る まで に は 至ら な か っ た 。 し か る に Endore- 
duplication (Levan and Hauskka 1953) の 現象 を 明 懇 に 認め る こと が で きた 。 こ の ERD 
CREF) は 休止 核 内 の 染色 ネネ が 一 回 余分 に 分 像 する こと で ある 。 静止 核 中 の 染色 糸 が 紡 鍵 到 を 
伴わ ず に 縦 像 し , 従っ て 互 に 分 れる こと な く , CHICHEV CHEER IES 正常 の mitosiS が 
起り , 前 期 特に 中 期 に お いて diplochromosome また は quadruple chromosome と し て 
出現 する 場合 で ある 。 す な わ ち 中 期 核 板 で 対 を な し た 楽 色 体 ま た は 4 組 の 染色 糸 と し て 認め ら 


れる の が 診断 の 手 掛 り で ある 。 も し これ が Stickiness を 起す と 短く な り , 4 本 が 東 に な っ て 


centoromere が 通常 , この 4 本 の 染色 分 体 を 一 緒 に 支え を て いる 。 い い 換 えれ ば , 1 本 の 染色 
(RD. 4 本 の 染色 体 に 倍加 する 過程 を いう の で あっ て, WNIT 2 倍数 の 染色 体 が 移行 する こと 


(に な り , その 結果 倍加 し た 染色 体 数 を 持っ た 2 つの 娘 細 胸 が で きる こと に な る 。 diplochromo- 
some は 後期 (Anaphase) Ojf pit 2 Herd, し ば らく は 対 を な し て 配列 する が , その 
508 GANN, Vol. 47, 1956 
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後 の mitosis の 過程 は 正常 で ちる 。 か くし て で きた 倍加 し た 染色 体 数 を 持っ た 細胞 の その 後 
の mitosis は 通常 。 正常 で も る 。 か か る ERD の 所 見 は , 本 腹水 時 妃 に お いて は , HEF BAIT 


て 生じ た 結節 の suspension を 腹腔 に 注射 し て 腹水 腫瘍 化し , その 1, 2 MUCH CH 


ko t= 
初期 , すなわち 移植 後 24 時 間 後 に 最も し ば し ば 現われ , 96 時 間 後 で も 稀 に 認め られ る 。 か か 


る 染色 体 の 分 像 中 期 を 水 処 理 ゲ ー リ ア 押 し つぶ し 法 で 観察 する 場合 に は , diplochromosome 
が 分 れ て 2 倍数 と し て 計算 され る 恐れ が ある が , 2 分 し た 染色 未 が さら に 縦 爵 し た 所 見 が か な 


り よく 認め られ る 。 上 記 の 如き ERD OMA Wnt 細胞 に 行わ れる と 4n 土 の 細胞 に な る 
か が 2n お よび 4n の 数 的 ) 関係 を 規 先 定 する 要素 系 は ) 新 し い 1 倍加 が 作 られ る 頻 鹿 , 2) 倍加 後に 


mitosis を 行う 細胞 の 邊 活力 , 3) これ ら の 細胞 の 分 有 頻 度 等 で ある 。 倍加 し た 細 胸 と ERD 


が も 5 一度 超 る と Bn の 細胞 に 変る あ 。 さ ら に 繰返し ERD が 行わ れる と polytene chromo- 
some を 生じ , 本 腫瘍 で は 500 以上 の 染色 体 を 有する 細胞 が 出現 し , その 容積 も 著しく 増大 


Ly 7 7 $B A 
771773 る 場 a 


し て いる 。 次 に 4n 腫瘍 細胞 は 2n か ら ERD で 4n に な っ て 倍数 性 に 向っ て 


(stemline の 倍数 性 移行 ) と , 最初 に 4n の 細胞 に 悪性 化 が 起 っ た 場合 が あり 得る 。 ま た 一 つ 


DIN 


の 腫瘍 に 二 つ 以 上 の stemline が ある 場合 に ERD に よっ て 一 つが 他方 を 圧倒 する 場合 も 超 
り 得 る 。 か くし て 本 腫瘍 で は ERD に よっ て て 高 倍数 の 染色 体 の 出現 が 起り 得る が , これ に 偶発 
的 な 核 癒合 , 不 均等 分 離 , その 他 C-mitosis の 現象 が 加 り , PIC MPEKGTE (C-mitosis) が 
著 明 で ある た め , ERD の 現象 と 相 伴っ て 複雑 な 上 色 休 の 数 的 関係 , ひい て は 多種 多様 な 形態 
な ら び に 人 性状 を 示す 核 が 現われ る も の と 考え る 。 か か る ERD の 現象 の 観察 は , MKB (cH 
旧 当 の 代 を 経て か ら で あ っ た が , 恐らく この 現象 は 原発 腫瘍 が 発生 し た 間 難 内 の 起 原 細胞 に 悪 
性 化 が 超 る 前 , すなわち 前 癌 細胞 の 時 代 に 獲得 し た , ERD の 性 質 が , 悪性 化 後 も る さら に 人 工 
的 に 腹水 且 揚 化 さ れ た 後 も 引き 続き 存続 され る も の と 認め られ る 。 す な わ ち チ ス チッ ェ ル クス 
糧 避 に お ける 正常 肝 細 胞 は 国 中 の 昌 体 か ら 絶 え ず 圧迫 的 作用 を 受け て , 配列 を 乱 し , ある い は 
孤立 し て 容積 の 増大 を きた す と と も に , さら に 了 虫 体 か ら の 圧迫 に より 細胞 体 の 分 裂 が で きず に 
災 の 分 像 だ けが 起り , ある い は さら に 核 の 分 裂 が 抑え られ て , 柴 色 体 の み が 分 像 する 如き 条件 
に お か れ た 結果 , その 細胞 は 核 の 性 状 を 変化 し , ERD を 行 5 能 力 を 獲得 し た 結果 , 倍数 性 細 
乃 と な っ た も の と 考え る 。 し か し この 考え 方 は , 2n の 細胞 か ら 4n の 細胞 へ の 移行 の 説明 と 
し て 役立つ と と も に , 正常 ラッ ト 肝 細胞 に 稀 に 見 られ る An 細胞 に あて は め る な ら ば , An か 
ら 8n と いう 倍加 が 可能 と な っ て 来る 。 本 腫瘍 の 移植 に は 比較 的 大 量 の 腹水 0.5~1ee を 必要 
と する こと 等 と 思い 合せ る と , 出現 頻度 の 上 で 僅少 と な っ た 2n 細胞 が 重要 な 基本 細胞 を な し 
る の か も ゃ も 知れ な い 。 すなわち この 僅か の 2n 細胞 が ERD を 次 第 に 容易 に 行う よう に な り 。 
4 倍 体 ある い は それ 以上 の 高 倍数 性 の 細胞 が 出現 し , いわ ゆる 倍数 性 移行 が 行わ れ た も の と 考 
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えら れる 。 か く 考 える と , -EORERE Fo TO HET LT, 腫瘍 の 基本 細胞 を 
決定 する 前 に , か か る ERD の 現象 を 考慮 すべ き で あろ 2? 。 次 に 皮 下 移植 腫瘍 結節 の suspen- 
Sion に よっ て 再び 腹水 腫瘍 化 さ れ た 場合 に , 移植 の 初期 に 比較 的 ERD が 多い と いう 5 事実 の 
適切 な 説明 は 困難 で ある が , 発育 が 腹腔 より も 制限 され る 皮下 組織 内 増殖 の 場合 は , Mae 
は 比較 的 抑制 され て いる が 故に , 皮下 増殖 の 幅 瘍 細胞 が 急 に 腹腔 の 如き 自由 な 場所 に 移っ て 増 
殖 す る 場合 に は , 腹水 の 誘引 的 作用 も 考慮 され る が , 腹腔 内 で 自由 か つ 急 速 な 分 裂 が 営ま れる 
た め に , 静止 核 内 の 楽 勾 が 正常 な 場合 より も さら に 余分 な 分 像 すなわち ERD A TTS 結果 と 
な っ た も の と 考え られ る 。 か か る 染色 の 連続 分 像 を 意味 する ERD は 冶 の 本 質 と 深い 関連 を 
有する も の と 認め られ る 。 (文部 省 科 学研 究 頃 に よる ) 


114. 分 裂 壮 置 に 関す る 二 三 の 知見 
武田 進 , 河合 和夫 , 八島 隆 (三重 県 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


Some Obserbations on the Mitotic Apparatus 
SUSUMU TAKEDA, KAZUO KAWAI AND TAKASHI YASHIMA 


は 像 装置 (Mazia, 1952) の 生活 細胞 に お ける 実在 性 は , RER ICH I SM 
察 に よっ て 下 等 動物 細胞 に 確認 され て いる 。 高等 動物 で は われ われ が 始め て 廿 是 最 精 原 細胞 の 
位相 差 像 に 捕 を る こと が で きた 。 分 裂 細胞 の 構造 や 動き を 同一 細胞 で 観察 で きる よう な 適当 な 
材料 を 見 出し 得 な た ない の で , 異な る 種 の 細胞 で それ ぞ れ の 事項 を 観察 し その 所 見 を 述べ る 。 

分 割 卵 Strongylocentrotus を 使用 し た が , ウニ = 受精 卵 は 分 像 疲 置 の 研究 に 好適 
REVERE (Mazia and Dan, 1952) を 用 うれ ば , 極め て 明確 な 位相 
こと が で きる 。 し か し この 像 に は 固定 切片 像 と 同様 に 人 工 産 物 の 介在 を 否定 する こ 
と が で き な い 。 分 離 法 で 得 ら れ た 位相 差 像 は , 前 期 か ら 中 期 に お いて は 星 状 体 も 紡 鮭 体 も と ぁ る 
に 同様 な 連続 性 を 持っ た 線 状 繊維 像 と し て みえ , 中 心 体 より 発する 昼 状 素 は その 境界 で 一 未 に 
束ね られ て 中 心 小 体 に 連結 し て いる 。 後期 に お いて は 硬 状 体 と 紡 鍵 体 の 繊維 構造 に 差異 が 現 わ 
れる 。 す なわ ち , 紡 鍵 系 は 極め て こま か な 点 状 ミセ ル よ り 構 成 さ れ , DPAMoOMTE Loicy 
数 繊維 を 残し て 同 ミ セル の 均質 化 が 起 る 。 こ の 時 期 は 紡 鍵 体 の 伸展 期 に 一 致し , 中 心 価 は 圧迫 
され て 球 型 か ら 凹 型 皿 状 に 変形 する 。 こ の 紡 鍵 休 の 構造 の 変化 は 恐らく その 伸展 に 関連 を 持つ 
の で あろ 5。 楽 色 体 は 朗 叉 性状 素 の 像 を 被っ て 確認 で き な い が て (Dan, 1954), 中 心 体 の 変形 像 
より 分 像 坊 を 大 体 判定 する こと が で きる 。 こ の よ ょ 5 な 下 等 動物 大 型 細胞 に 認め られ る 分 像 装置 
が , 高等 動物 小型 細胞 に 如何 に 存する か は 興味 深い 問題 で あり , 次 の 精 原 細胞 で 観察 する 。 
510 GANN, Vol. 47, 1956. 
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2. HERE COMMAS: TCHORE CHEE BORRTX SME—-O 
細胞 で ある 。 何 故に 精 原 細胞 に 限ら て る か その 理由 は 不明 で ある 。 核 の 一 側 に 出現 する 2 個 の 
中 心 体 は 細胞 質 眠 粒 の 配置 に より 陰 画 像 と し て 認め られ る に 過ぎ な い が , 中 期 に 近 ず くに つれ 
て 明らか な 構造 と し て 分 裂 装 置 を 観 察する こと が で きる 。 前期 終り の 像 は 鞭 型 の 紡 鍵 体 を 形成 
する が , 各 縁 が 凹 状 に 覆 曲 し , あたかも 両極 よ り 発育 し た 染色 体系 が 赤道 盤 で 衝突 し た と 思わ 
れる よう な 形態 を 示す 。 星 状 素 は 数 本 が 辛 じ て 認め られ る に 過ぎ な い 。 中 期 に お いて は 紡 鍵 体 
は 細胞 の 直径 一 杯 に 発育 し , 直線 状 に 走る 楽 色 体 ネ に は 染色 体 が 附 着 する 。 後期 に 入る と 染色 
休 ネ の 短縮 が 始ま る が , その 際 し ば し ば 螺旋 状 に 細 繊 維 か が これ に 纏 絡 する 像 が 認め られ る 。 こ 
の 像 は も し 未 粒 体 が 紡 鍵 体内 へ 入り 得 た いも の と すれ ば , 抹 色 体系 数 と 染色 体 数 と の 関係 か ら 
AT 染色 体 ネ を 構成 する 繊維 東 の 内 染色 体 の 附 着 し な か っ た 糸 の 短縮 像 と も 考え られ る 。 染 
色 休 が 両極 へ 寄っ た 了 跡 に は 衝 プ 状 の 膨 み を 持っ た 伸展 未 (天野 , 1953) 像 を 認め る こと が で きる 。 

3. RMI 分 像 装置 の 動物 的 観察 は 河合 , 伊豆 津 両氏 の 作製 に よる 位相 差 顕微 
FREIE (示説 125) に ょ っ た 。 紡 鍵 休 の 計測 は 細胞 質 粒 の 配置 か ら 行っ た の で 正確 
な 計測 値 と は いい 難い 。 前期 初め より 撮影 の で きた 細胞 例 の 計測 値 か ら 見 る と , FAME & 
も に 始ま る 細胞 の 球形 化 は 中 期 の 終り か ら 後 期 の 初め に 最も 強い 。 人 染色体 の 両極 へ の 移動 は 紡 
鍵 休 の 伸長 と と も に 始ま る が , 楽 色 価 間 の 距離 が 後者 の 約 3 倍 の 値 を 示す 点 は , 染色 体 未 の 急 
激 な 短縮 期 が 後期 初め こ あ る こと を 示し て いる 。 次 いで 比較 的 緩慢 な 柴 色 体 移 動 の 時 期 が 続く 
が , これ は 紡 鍵 体 の 伸長 に よる も の で ある 。 こ の 紡 鍵 体 の 伸長 が 自身 の 伸展 力 に よる も の か , 
細胞 質 の 収縮 に よる 受身 の 伸展 か と い 5 点 に 本 実験 の 目的 の 一 つが あっ た の で ある が , Boss 
(1954) の 報告 の よう に 細胞 質 の 給 れ と 編 鍵 体 の 伸長 と は 同時 的 に 始ま っ て いる 。 従っ て われ 
われ の 伸展 氷 の 伸展 説 を この 計測 値 か ら は 裏付け る こと は で き な い 。 分 像 は 次 いで bubbling 
が 始ま り , その 部 か ら 相 反する 方 向 へ の 細胞 質 の 扇 平 化 が 起 る 。 こ の 際 伸 展 を 終え た 人 柴 色 体 聞 
の 距離 は 一 定 に 保 た れ , 次 の 核 再 構成 に 移る 。 

も し 以上 の 所 見 を 総括 する な ら ば 次 の よ 5 で ある 。 高等 動物 細胞 も 下 等 動物 同様 分 像 装置 は 
星 状 体 と 編 鍵 体 か ら な る 。 量 状 休 の 発育 は 恐らく 小型 細胞 故に 悪く , 中 心 体 より 発育 する 紡 氏 
体 ネ は 繊維 束 よ りな り , 復 数 染色 体 が 附 着 する 。 後期 の 染色 体 の 移動 は 紡 鍵 価 の 短縮 と いわ 
ゆる Stemmkorper の 伸展 に よる が , Stemmkorper IHN HOHER I, これ 
を 構成 する ミセ ル の 可逆 的 繊維 状 構造 の 崩壊 と 新生 乃至 発育 に よっ て その 伸展 が 行わ れる も の 
と 思わ れる 。 こ の 人 ピ 展 第 二 期 相 や 細胞 質 の 溢れ は PAT 添加 に より グリ モリ ン 抽 出 細 胞 に も そ 
の 一 段階 に 限り 進展 させ る こと が で きる が (Hoffmann-Berling, 1953), 伸展 力 発現 の 場 に つ - 
いて は 今 の と ころ 不明 で ある 。 
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115. エー ルリ ッッ ヒ 有 腹水 韻 細胞 の 有 糸 分 裂 に 要する 時 間 
(位相 差 顕 微 鏡 に よる 生態 観 察 ) 
吾妻 番 一 , 斎藤 博 , 水戸 省吾 , 堺 ARM Aa 明 (山形 県 衛生 研究 所 ) 
Mitotic Time of Ehrlich Ascites Carcinoma. 
(Phasecontrast-Microscopic Observations ) 


KYOICH AZUMA, HIROSHI SAITO, SHOGO MITO, 
TETSUYA SAKAI, AND AKIRA ATSUMI 


1951 年 東北 大 学 病理 学 教室 に お いて , FR SES, 吉田 肉腫 細胞 の 有 氷 分 裂 に 要する 
時 間 の 計算 値 と 実測 値 を 発表 し て いる が , われ われ は 廿 日 尿 の 冶 腫 で ある エー ルリ ッ ヒ 腹水 瘍 
を 材料 と 7, IDAHT Bi に 要 SSE STB Fl [GS soe 


ェ ー ル リッ ヒ 腹 水 韻 を 移植 し て か ら 5 一 6 時 間 乃 至 は 24 時 間 後 に 毛細 管 ガ ラ 





ス で 腹水 を 採取 し , その 一 滴 を スラ イド グラ ス の 上 に 滴下 し, その 上 に 薄い カバ ベー グ ラ ス を 王 
か に 被せ , 周囲 を パラ フィ ン で 封じ , 上 直ちに 35°C か ら 40°C に 温め た 保温 逢 内 に 納め られ 
位相 半 顕 後 鏡 下 に お いて , 分 裂 像 を と ら え , その 人 染色体 な ら び に 原形 質 の 形態 の 動き を 時 間 


の 記録 を し な か ら 写 真 撮影 し た 。 な お フィ ルム は 35mm' の ミニ コピー フィ ルム を 使用 し た 。 





ェ エー ルリ ッ ヒ 痛 細 胞 の 用 分 裂 の 実測 値 











‘a iu mle mle me Mm | at 
1 20.30” 
2 3.'40" 29.50 
3 | 3. 23. 
4 5.’ +M, 5. 20. 30.’ +a, 
5 | 5. 十 M。 3. 22. 30. +a; 
6 | 10. +M, 4. 24. 38. +a, 
7 ss 3.30 33. 39. 30-La, 
8 7. +M, 4. 33. 4. +a, 
9 | | 10.30-+M, 3.30 33. 47. +a, 
10 gen 15.30 3.30 20. 44. +a, 
1~10 who Fil P, 8. +M, 3.47 26.3 38.56 
eg ニーP,。 上 M。. Py: 前 期 の 最初 か ら 争 察 が 開始 され た 瞬間 まで の 不測 時 間 


M,,: 中 期 の の 不 at 
実験 成績 : 現在 まで 10 MOBBe ota, RVC Huby A OHMIC Ao Ee & 5 
える こと は ほとん と 不可 能 で あり , 10 例 中 6 例 は 中 期 の 途中 か ら , 1 ALAMHOREA oA 
Lt. CNT 例 の 実測 値 は それ それ 30 分 , 30 分 , 38 分 , 39 分 30 秒 , 44 分 , 47 分 , 44 
分 で 平均 38 分 56 秒 で あっ た 。 従っ て 分 像 の 全 過 租 に 要する 時 間 の 平均 値 は 38 分 56 +a, 
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と な る 。 た だ し a, は 前 期 の 初め か ら 観 察 が 開始 され た 瞬間 まで の 測定 し 得 な か っ た 時 間 P。 
と , 中 期 の 同様 に し て 測定 され な か っ た 時 間 Ma の 和 を 表わす も の と す 。 

BE: 一 般 に 分 裂 の た どる 四 期 の 中 , それ ぞ れ の 要する 時 間 が 長い も の 程 塗 抹 標本 に お い 
て 遭遇 する 頻度 が 大 で あり , 従っ て 人 塗 抹 標本 に お ける 分 裂 四 期 の 百分率 か ら 各 分 像 期 の 要する 
時 間 の 比 を 推定 する こと が 可能 で ある 。 し か し て エー ルリ ッ ヒ 腹水 痛 の 塗 抹 標 本 に より 分 有 裂 各 
期 の 百分率 を みて みる と , 前 期 282, 中 期 25%, 後期 62, 終期 412% で 吉田 肉 風 の 百分率 
に ほぼ 一 致し , 前 期 の それ は 後期 の それ より も 多く は な い 。 す な わ ち 前 期 に 要する 時 間 は 終期 

に 要する 時 間 ょ り も 長く は な いと 思わ れる 。 こ の よう な 関係 か ら , 前 期 は 比較 的 短 時 間 に 経 過 
し , 中 期 も 同様 で あっ て , an は そう ぅ 長い 時 間 で は な いと 推定 され る 。 以 上 に より 分 像 の 全 租 
過 に 要する 時 間 は ほぼ 1 時 間 前 後 と 推定 され る 。 

結論 : 佐藤 ・ 熱 海 等 が 発表 し た 吉田 肉腫 の 有 未 分裂 に 要する 時 間 は , 前 期 の 途中 か ら 鋼 察 
し た 5 平均 値 が 47 分 で あり , 前 期 の 測定 し 得 た か っ た 時 間 P。 を 加え れ ば , PROSE 
過 に 要する 時 間 は 1 時 間 前 後 で も ちり, エー ルリ ッ セ 交 細 胞 と 吉田 肉腫 細胞 と に お いて その 有 泉 


分 像 に 愛す る 時 間 は 大 差 な いも の と 言え よう 。 





116. ビー ルス の 腫瘍 細胞 朋 雷 作用 に つい て の 細胞 学 的 検討 
小野 三郎, 服部 宏 巳 , 永田 育 也 (名 古屋 大 学 医学 部 内 科 第 一 講座 ) 


Cytological Studies on Oncolytic Effect of Virus. 
SABURO ONO, HIROMI HATTORI, IKUYA NAGATA. 


Virus と 腫瘍 の 関連 人 性 は 古く か ら 問 題 に され て きた 。 こ の 関連 性 は 具体 的 に は Virus に よ 
て 独 瘍 が つく られ し か も 可 移 植 性 で ある と いう よう な 事実 で ある 。 し か し われ われ が 現在 問 
題 に し て いる の は 上 の ょ よう な Virus と 腫瘍 と の 関連 性 に つい て で は な い 。 或 る 特定 の Virus 
が 或 種 の 腫瘍 細胞 を 宿主 と し て 増殖 する と いう 5 新しく 知ら れ た 事実 に つい て の 検討 で ある 。 も 
と も と Virus は Host cell に 寄生 し て 増 区 する も の で あり 或 場合 に は Bacteriophage が 
Bacteria を 介し て 増殖 する と き Bacteria の 側 に 崩壊 たい し Lysis の 状態 が 見 られ る と 同様 
生 瘍 細 胸 崩壊 の 現象 が 認め られ る 。 Ackermann が 191 年 に ある 種 の Influenza Virus 
が エー ルリ ッ ヒ 腹水 彰 と Virus 4AY System を 作る こと を 認め て る 
われ われ は 前 回 に Ehrlich 腹水 需 の マウ ス の 腹腔 内 に NWS Virus を 注入 する と 腫瘍 細 
胞 は 急速 に 減少 。 これ と 反対 に Virus 量 は 増加 する こと を 認め た 。 こ の 具体 的 事実 は 2 つの 
面 か ら の 研究 方 向 を 指摘 する , 1 つ は 抗 韻 剤 的 立場 で あり 他 の 1 つ は Virus 増殖 を 利用 する 
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Virus 学 的 立場 で ある 。 わ れ わ れ は さ し 当 っ て 腫瘍 細胞 崩壊 の 過程 を 経時 的 に 追跡 し 細胞 化学 
的 , 形態 学 的 に 検討 し た 。 最も 早期 すなわち Virus 腹腔 内 注入 約 3 時 間 後 に 腫瘍 細胞 の 胞体 
内 に 中 性 赤 天 粒 が 出現 し 滞 時 その 数 を 増 し て 来る 。 細 胞体 内 諸 器 官 の 5 ち 中 性 赤 粒 に 強い 関 
連 性 を も つと ころ の Golgi 体 の 態度 を 検討 せ する も 明 須 に その 変化 を 捕 促 する こと は で き な か っ 
た 。 核 小 体 に つい て は Virus の 作用 が お よぶ と や や 膨大 化し 以後 若干 の 形態 異常 を 示す 。 R 
粒 体 に つい て は 腫瘍 細胞 内 で 物質 代謝 上 重要 な 地位 を 占め て る と 考え られ る も 位相 差 顕微 鏡 ぉ 
よび ヤー ヌス 緑 を 用 いた 乾 生 体 染 色 法 に て も 著 明 な 変化 は 認め ら て ん な か っ た けれ ども 崩壊 末期 
に は 散乱 また 凝 編 と いう よう な 現象 は 見 られ る 。 し か し 一 般 的 に 一 つの 毒性 物質 と いう か 阻害 
物質 が 細胞 の どこ か に 働き か ける か と いう こと を 決定 する の は 方 法論 的 に みて も か な り 難 点 の 
ある こと が 予想 され る 。 次 いで 吉田 腹水 時 癌 に も Virus の Affinity の 有無 を 検討 せる 結果 
や は り Virus の 増殖 と 細胞 崩壊 を 見 る こと が で きた 。 し か し Ehrlich 腹水 冶 に 見 られ た 特有 
な 現象 より は 吉田 腹水 肝癌 の 場合 は mild で ある 。 こ れ は ラテ ラッテ の 内 に は マウ ス よ りゃ Virus 
を より 早く 非 活性 と する 性 質 に も と ずく も の で あろ 5 。 MU CEB TY AIC REMMIC Virus 
を 注入 し その 体内 分 配 を 調べ た と ころ 肺 と 脳 に 若干 の Virus を 認 む る の み で 肝 に は Virus を 
証明 せ ず 主 と UCR LEC Virus 増殖 の ある こと が わか る 。DAB 肝 冶 ラッ テ GE ヵ月 ) 
の 血 中 に Virus を 注入 する と 肝 に すなわち 腫瘍 組織 内 に Virus 増殖 の ある こと が 知ら れる 。 
この こと か ら わ れ わ れ は Virus の 非 活動 性 物質 が 誠 い マウ ス の 腹腔 内 に 腫瘍 細胞 の 断片 を 注 
入 し この 上 に Virus を 添加 し て Virus の 消長 を 見 る 笑 験 を 行っ た 。 すなわち DAB 食 飼育 
を 続け て 行く と 悪性 腫瘍 化 が お こる 。 閣 化 と い 5 irreversible の 変化 が お こり 始め て Virus 
増殖 が お こり reversible の 変化 の 聞 に は 増殖 oi 
が お こら な い 。 この 冶 化 に 到 る 聞 に は Muta- 
tion が 存在 する で あろ うぅ 。 また 一 方 腫瘍 の 悪 10° 
性 化 と いう こと が 新しい Metabolism の Cycle 








吉田 腹水 時 閣 
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を 控え て この Cycle の み が Virus の Meta- 
bolism の Cycle と 共 加 す る と ころ が あり 
Virus 側 か ら 見 れ ば 増殖 が お こり 腫瘍 細胞 側 よ 10% 
り は 崩壊 が お こる で あろ 5 と い 5? こと を 前 提 と 


DAB 35 "月 








397° 7: 
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Virus を も っ て Bioassey で きる か も し れ な 
30 3 6 9 12 24h 

いと いう Hypothesis が お こっ て も よい で は な ar 

いか 。 こ の よう な 観点 か ら 実 験 結果 は 図 に 示す 第 1 図 
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如く 正常 ラッ テ の 肝 細 片 の マウ ス 腹腔 内 注入 に よる Virus の 消長 は 20h 前 後 で 飛散 する 。 

明らか に 切片 標本 に て 閣 細 胞 を 認 む る 3.5 月 飼育 の も の は 24h に て も 10° の titer を 示し 
て いる 。 一 方 DAB 肝癌 より 発祥 せる 吉田 腹水 有 時間 に て 同様 の 実験 を 行っ て 見 る と 典型 的 な 曲 
線 を 画 く 。 こ れ ら の 曲線 を 考案 する に マウ ス 腹 腔 内 で は 腫瘍 細胞 自体 増殖 は お ろか 瀬 時 減数 し 


て 行く で あろ 5 し この 傾向 を Virus 増殖 が 加速 する か ら 当 然 減 論 曲 線 を 画 く で あろ 5 。 この 時 


痛 化 せ る 肝 に お いて は Virus 増殖 が お こり 式 程 度 Virus 量 は 維持 され て 水平 に 近い 曲線 が 
画 か れる 。 これ に 反し て 正常 用 で は また reversible の 変化 の 聞 は Virus 増殖 を 支持 せ ず に 
減衰 降下 曲線 を 画 く 。 こ の よう な 事実 より この 旧 線 の 勾配 に よっ て 放 瘍 の 悪性 度 を 決定 する こ 
と が 可能 で は ある まい か すなわち Virus に より 腫瘍 の Bioassay が 可能 で あろ ぅ と 考え られ 
る 。 な た お 今後 各 時 期 に お ける 腫瘍 の Virus に よる Bioassay を 検討 し て 行く つも り で ある 。 


117. 人 痛 細 胞 の 電子 顕微 鏡 的 超 微 細 構 造 I 
癌 手 に み ら れ た 特に Virus 感染 を 疑わ し な る 構造 に つい て 
高木 文 一 , MIF, F R=, 鈴木 昭男 , RHR 


Electron Microscopic Studies on Cancer Cells (I) 

On the Structure of Human Carcinoma Cells Suggestive of Viral 
Origin as Revealed by Ultrathin Sectioning Methode 
FUMIKAZU TAKAKI, KYOKO HOSOKAWA, RYOZO KAN, 
TERUO SUZUKI, HIROMOTO YASUDA 
(Department of Pathology, Tokyo Jikeikai School of Medicine) 


Although many reports on electronmicroscopy of cells and tissues on animals 
and man have been published since 1951, there are only few short articles describ- 
ing the ultrastructures of human carcinoma cells (Selby, Hagneunau et Bernhard, 
Takayama, Onoe et at.). 

We have examined 2 cases of gastric carcinoma (primary site), one case ot 
metastatic carcinoma of the lymphnode (primary site ?), one case of carcinoma of 
portio (primary site) and lymphnode metastasis of melanocarcinoma of skin 
electron microscopically using the ultrathin sectioning. As control two cases of 
chronic gastritis and lymphatic apparatus of the gastric mucosa were exmined. In 
this paper, structures simulating the virus particle, inclusion body, so-called 
matrix and virus induced necrotic region (Friedlaender) will be shortly described. 


Virus particle-like structure: They appear mostly as round corpuscles having 


highly electron dense thin or thick outer membrane and less electron dense or 


quite electron luscent central core. In a few there are small electron dense mass 
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simulating the nucleoid (Morgan) within them. The outer diameter of the particles 
ranges between 50-250 millimicrons, but mostly between 50-150 m... They have 
been found in the majority of the cases in cytoplasm, but occasionally in nucleus, 
We could identify them in 4 out of 5 cases examined. The particles are distinguish- 
able from other components such as cross section of thin tubular endoplasmic 
reticulum, small vacuoles in Golgi complex, cross section of cilia, adsorbed small 
fat droplets, large so-called lipid granules, and secretory granules by their size, 
characteristic structures described above, especially by their highly electron dense 
shell, and their location. 

Inclusion body-like structures: They appear as large (1-10 micron), dense, 
amorphous, mostly somewhat ovoid masses sharply deliniated from the surround- 
ing cytoplasmic ground substance with or without pitting of moth-eaten appearance 
(Type A), aggregation of irregular swollen mitochondria together with increase 
in electron density of cytoplasmic ground substance inbetween (Type B) or as 
oval to round areas consisting of large and small electron dense masses and 
electron luscent intersubstance, which are sometimes indistinguishable from the 
degenerating leucocytes in the cell (Type C). Type A inclusion bodies were 
found in 3 out of 5 cases, Type B in 3 out of 5, and Type C in 3 out of 5 cases 
examined. 

Matrix: It appears as dense amorphous mass consisting of very fine granular 
matter. There is no sharp demarcation from the surrounding cytoplasmic ground 
substance. In some thin endoplasmic sac and occasionally also mitochondria are 
found in these matrix. We could identify such matrix in 2 out 5 cases. 

Virus induced necrotic region-like structure: It appears as an ellipsoid nearly 
amorphous focus without any strictly defined boundary of various sizes (5-8 
microns). It was found in 2 out of 5 cases. 

In 5 cases examined 3 cases showed 2 of these four kinds of lesions, 1 case 
showed all of them and 1 had three out of four of these lesions. 

All of the four structures described above are indistinguishable from some of 
the virus particles, inclusion bodies, matrix and virus induced necrotic regions 
shown in the literatures on changes seen in viral infection (meningoencephalo- 
myelitis, small pox group virus, Anopheles A, Herpes simplex, Herpes B, etc.). 

For the evaluation of our findings, further studies on the same line as well as 
the virological studies such as isolation of the particles from the carcinoma, 
inoculation test, etc. are necessary. The only thing we could say at the present 
stage of our studies is that there are structures in human carcinoma cells in- 
distinguishable from the changes seen in virus infected cells electron micro- 
scopicacly. Details and other changes such as those of nucleus, mitochondria, 
endoplasmic reticulum, granular matter, etc., will be discussed in the original 
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paper which will be published in ‘‘Gann”’ in the near future. 
ME 
定 崎 吉 失 : お 示し の 封入 体 と 考え られ る も の の 光学 顕微 鏡 的 の 所 見 に つき 伺い た い 。 
宮木 文 一 : Feulgen 陽性 で C,H て マウス 乳癌 の 場合 と 全く 同様 の 形態 を 光学 的 に も 認め し め る 。 


118. iF HIic LS CsH MAY ~AZLHO 
電子 顕微 鏡 的 超 微 細 構 造 に つい て 
鈴木 昭男 , 南雲 昭二 , 中 村 敦 典 , 高木 文 一 , 安田 寛 基 


Electron Microscopic Studies on Cancer Cells (3). 
Ultra-cell-structures of C;H milk agent strain breast carcinoma 
of mice as revealed by electron microscope. 

TERUO SUZUKI, SHOJI NAGUMO, ATSUNORI NAKAMURA, 
FUMIKAZU TAKAKI, HIROMOTO YASUDA 
(Department of Pathology, Tokyo Jikeikai School of Medicine, Tokyo) 


It is well known that the milk agent which is said to be of viral nature, is 
one of the essential factors in producing breast carcinoma in C3H strain mice. 
With the development of electronmicroscopy of cells and tissues, many attempts 
have been made to detect viral particles in breast carcinoma cells morphologically. 
Porter & Thompson revealed virus like particles in cultured breast carcinoma 
cells without using ultrathin sectioning. (1948). Bang & Andervont (’53), Dmo- 
chowski et al. (’53) and Bernhard et al. (’55) have identified the virus like particles 
in breast carcinoma cells electron microscopically by ultrathin section methode. 
But most of these papers have reported only on virus particles and there is no 
report on the other cellular changes in breast carcinoma. 

In this paper, milk agent particles, other lesions presumably of viral origin and 
changes in other cell components will be discussed on the basis of examination 
of 4 cases of breast carcinoma arisen in Kinoshita-Takisawa C3H high breast 
carcinoma strain. 

The tumor cells have large nucleus and prominent nucleoli. In the cytoplasm 
there are clusters of virus particle-like corpuscles which are said to be milk agent 
themselves by many authors. The virus-like particles are mostly round to ovoid 
in shape, and appear as homogenous masses or doughnuts-like particles showing 
electron dense shell and pale central core of lowest electron density. Their outer 
diameter is approximately 70 millimicrons (Intracellular Form). Often they 
aggregate around the limiting zone of ovoid vacuoles in cytoplasm which measure 
0.3-1.5 micron in diameter. The virus like particles are also present in inter- 
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cellular spaces, lumens of gland and of secretory (?) canaliculi in cytoplasm. 
They are much larger than intracellular form and measure 140 millimicrons in 
diameter, ovoid in shape and have highly electron dense outer shell and cenral 
electron luscent core with or without ovoid electron dense nucleoid (Morgan) (60 
millimicrons in diameter). The particles of intracellular form are also seen often 
in microvilli projecting in the glandular lumen. 

Together with these virus-like particles there are also large ovoid electron dense 
inclusion bodies of various internal structures in the ctyoplasm. They are in- 
distinguishable from those described in cells infected with various type of viruses 
electron microscopically. In some sections we could identify matrix (Gaylord) or 
Virus Induced Necrotic Region (Friedlaender)-like area which appears as rather 
homogenous, extremely fine granular, and moderately electron dense areas without 
any limiting membrane from cytoplasmic ground substance. 

All of these structures, namely virus like particles, inclusion body-like structure, 
matrix or virus induced necrotic region like area were present in all of 4 cases 
examined. They are indistinguishable from those seen in viral infection of various 
cells and seem to be confirmative of viral nature of milk agent together with 
other virological characteristics of the agent. 

The comparison of lactating breast cells of German mice with these carcinoma 
cells reveals, furthermore, the changes in other cell components. It is summarized 
as follows; enlargement of nucleus and nucleolus, decrease in number of normally 
well developed endoplasmic reticulums, swelling, variation in shape, destruction 
of cristae, decrease in electron density of ground substance, and of mitochondria. 

Summary : CsH milk agent seems to produce changes indistinguishable from 
those reported in cells infected with various kind of viruses. This fact confirms 
the viral nature of milk agent morphologically. 

Pt 議 
高山 坦 三 , 大 塚 乱 子 : われ われ は 人 乳癌 の 超 薄 切 を 作製 し 電子 顕微 鏡 学 的 研究 を 行い 興味 も る 2 例 を 
た の で 追加 いた し ます 。 

スラ イド (1) 組織 学 的 に 単純 癌 の 像 を 示し 電 顕 的 に は 大 体 二 種類 に 区 別 す る こと が で する よう で ある 

1 つ は 細胞 質 の 明か る い 細 胞 で あり 他 の 1 つ は 核 が 不 整 不 規則 で 大 な る 切れ 込み が あり 細胞 質 内 に BIEL 

た 糸 粒 体 が 核 の 周囲 に 集積 する 暗い 細胞 で 本 例 は 後者 に 属す る 。 

ライ ド (2) 組織 学 的 に は 簡 状 の 構造 を 示し 電 顕 的 に は 細胞 内 小 管 腔 形成 が は な は だ し く こ れ は それ 
ぞ れ 大 な る 管 腔 に 続き 内 面 に は いわ ゆる microvilli を 附 着 し て いる こと か ら endoplasmic reticulum と 
区 別 さ れる 。 細胞 内 管 腔 に は 無 構造 の 分 泌 物 が 含ま れ , 核 は 細胞 の 一 側 に お し や られ 濃縮 状 を 呈し て いる 
細胞 内 お よび 管 腔 内 に は 100 ma 大 の density OM BMAALAOHALOLHSM, その 性状 に 関し 
て は 今後 の 研究 に まち た い 。 
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119. 人 胃 冶 の 電子 顕微 鏡 学 的 研究 
高山 担 三 , 梅谷 恵子 , -)ELAR (札幌 医科 大 学外 科 , 同 病理 ) 
Electron-Microscopic Studies of Human Gastric Cancer 
TANZO TAKAYAMA, EIKO UMETANI, TAMENORI ONOE 
人 胃 交 を 対象 と し て , 超 薄 切片 に よる 電子 顕微 鏡 学 的 研究 を お こない , さら に 正常 な 人 胃 粘 
膜 が か を が た いた め , 犬 お よび 更 の 胃 粘 膜 に つい て 検索 し た 。 


1) 犬 の 胃 底 腺 に お いて は 光 顕 所 見 同様 に 主 , 副 , os 種類 の 細胞 は それ ぞ れ 特徴 を 
Ahab nihil IR RE HDRRERANEIE 


27 


275 L, endoplasmic reticulum は 小 胞 状 の 構造 と し て 多数 みとめ られ る 。 最 も 注目 


すべ き 所 見 は , 細胞 質 内 に 鮮明 な 限界 膜 を 有 し , AR DC Lo FREE 


+ 


を 認め る こと で , MAW 7-8 ヵ所 あり , CHILI LCHRICBERL, と き に 隣接 
前 の 管 腔 と 連絡 し て いる も の も み ら れ る 。 副 細胞 は , 核 は 一 般 に 輪 族 が 不 規 則 で , 時 
z density を 増し , 濃縮 状 で ある 。 和 糸 粒 体 は 少な く , 非常 に よく 発達 し た Golgi 野 が 核 の 一 
側 こ み ら れ る 。 この Golgi 野間 また は 周辺 部 に 分 泌 昭 粒 と お も われ る 大 きた 軸 粒 の 集積 像 が 
み ら れ る 。 寿 細胞 は , 主 , 副 細 胞 の 外側 に 位置 し , 細胞 導 に 梓 状 に 介入 し て み られ , FERC 





Fa 


MASE TC, 銀 標本 に み られ る intracellular secretory canaliculi に 相当 する 
も の と お も われ る 。 巨 大 な 管 腔 を 形成 し ,。 ある い は 繊細 な 隔 璧 また は 乳 嗜 状 突 起 で 数 個 の 管 腔 


に わか れ て いる 。 多数 の microvilli を 内 面 に 突出 させ , 内 腔 に は 分 泌 液 の 沈降 物 と お も われ 
る 物質 を いれ て いる 。 この 細胞 内 管 腔 は , 主 細 肪 また は 副 細 胞 聞 に 形成 され た canaliculus 
intercellularies に 漏斗 状 に 開口 し て いる 。 犬 胃 幽 門 腺 に お いて は 腺 院 内 に 分 泌 粒 が 放出 
れ て いる の が みろ られ た 。 

2) 家系 胃 粘 膜 に お いて も , 犬 と ほぼ 同様 の 所 見 で ある 。 

3) AFTER 対象 と し た 閣 細 胞 は , 組織 学 的 に 腺 痛 , 円 柱 上 度 交 , GME, Maple 
断 さ れる も の で , その ほか 腺 痛 の リン パ 腺 転移 2 例 お よび 時 転 移 1 例 で ある 。 閣 細腕 に 共通 な 
所 見 は , 枝 形態 の 不 整 , RATIO ATS OL, 核 小 体 の 大 小 不同 , 変形 た など, KEINER 
鏡 と 同様 の 所 見 の ほか に , 一 方 endoplasmic reticulum に 乏しく , また その 配列 も 不 規則 
で , いち ちる し く 単 純化 され た 外観 を 呈す る こと , ポ 粒 体 は し ば し ば 膨 化 し , 大 小 不同 は いち 
ちる し く , 核 の 一 側 と くに Golgi 野 周辺 に 一 致し た 部 に 集まり , endoplasmic reticulum も 


同様 に 集積 し , その 部 の electron density は 高く な っ て いる こと , な ど で あ る 。 
個々 の 例 に つい て の べ る と , 第 1 例 : 組織 学 的 に 腺 痛 の 定型 を し めす が , REV ROAR 
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と め ら れ , PAS ARTEN SHRZENAbh2,. 電 顕 像 で は , まず 核 形 の は な 
は だ 不 整 な こと が 目 に つく 。 核 質 は 均質 性 微細 顎 粒状 構造 が や や 失わ れ て いる が , 固定 に よる 
autolysis か , 変性 に と も な う 変 化 か は 決定 で き な い 。 し ば し ば 巨大 な 網状 に みえ る 核 小 休 を 
1-2 個 み と め え , Golgi 野 は 小さ く , むし ろ 認 め られ な いも の の 方 が 多い 。 上 述 の 腫瘍 細胞 
の 一 般 的 性 格 は 強く 認め られ る が , この 例 で と くに 注目 され る の は , 細胞 質 内 に 地図 状 に 構造 
か 全く 失わ れ , cytoplasmolysis と で も いう べき 所 見 の み られ る こと で , お そら く 粘 液 変 性 
と 関係 の ある 所 見 と 考え られ る 。 また 時 に 細胞 質 内 に いち ちる し く density DAL BAL 

LORD KERR CN. ARORA? BEBE IBORECH H 
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plasmolysis が 原発 巣 よ り 著 明 で あっ た 。 第 2 例 : 組織 学 的 に は 円 柱 上 度 冶 で , 腺 腔 形成 の 著 
明 に みみ られ る で ある 。 電 頭 的 に か な り よ く 発 達し た endoplasmic reticulum と Golgi 


野 を 有する 細胞 が 腺 腔 を 形成 し , PRPC 5 細胞 表面 か ら , 無数 の microvilli が 突出 し て い 
a. LD UBBORE, 核 小 体 の 大 きい こと , 未 粒 体 の 核 の 一 側 へ の 集積 な ど は , 多く の 細胞 
に みとめ う る 。 第 3 例 : RR, 上 記 の 冶 細 胞 の 一 般 的 特徴 が 最も 著 明 に みとめ られ , ARK 
の 核 の 一 側 と くに Golgi 野 へ の 集積 が いち ちる し い 。 Golgi 野 は よく 発達 し , 多数 の Golgi 
FRR LRRD SD, 54 例 : BEG CHMMIGIS 2~3 個 集 っ て 痛 病 巣 を 作っ て いる が , HOB 
ALS SICH, し ば し ば よく 発達 し た Golgi 野 を 認め る 。 この 例 で も 細胞 質 内 に 管 腔 構 
が 網状 に 発 達 し て いる も の を 認め た 。 第 5 例 : 大 部 分 は 突 様 癌 の 所 見 を 呈す る が , 時 に 小 腺 
8g め る 。 電 魚 的 に 腫瘍 細胞 は 単純 な 細胞 礎 構 造 と , 糸 粒 体 の 核 の 一 側 へ の 集積 を 認 


HDA, 細胞 集団 内 に 小 管 腔 の 形成 が 認め られ , と き に 管 腔 は 細胞質 内 に 深く 侵 人 し て いる 像 が 


/ 
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120. 人 肝癌 の 電子 顕微 鏡 学 的 研究 
高山 担 三 , 小野 江 為 則 , 大 塚 乱 子 (札幌 医科 大 学外 科 , 同 病理 ) 


Electron Microscopic Studies of Human Mammary Carcinoma 
TANZO TAKAYAMA, TAMENORI ONOE, REIKO OTUKA 


FD GO ick BEF TAS, ネズ ミ に お いて お こ な わ れ て いる が , AFM 
に つい て は あま り そ の 報告 に 接し な い 。 こ こ に 人 肪 冶 , 乳腺 症 お よび 対照 と し て 正常 人 乳腺 , 
犬 乳 腺 を も ちい 超 薄 切片 を 作製 し 光学 的 所 見 と 比較 検討 し た が , こと に 人 乳癌 中 2 例 に お いて 
興味 ある 所 見 を を た の で 報告 する | 

I 第 1 例 , 組織 学 的 に は 大 部 分 単純 痛 の 像 を 呈し , 浸潤 増殖 か いち ちる し く , 閣 病 巣 は 
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索 状 を 呈し て いる が , と き に 小 腺 腔 の 形成 が みとめ られ る 。 腫瘍 細胞 は 核 の 大 小 不同 が か な り 
いち ちる し い が 核 分 裂 像 は 少な い 。 細胞 学 的 に 原形 質 が は な は だ 明る く , し ば し ば 冠 胞 状 と な 
NR 
隣接 し た 細胞 は 圧迫 され て 各 状 を 呈し て いる 。 電 顕 像 で は 腫瘍 細胞 は, は な は だ 多彩 で , 同じ 
種類 の 細胞 と は お も われ な い ほ と ど で ある が , 大 きく 2 種類 の 細腕 に まとめ る こと が で きる よう 
ちあ る 。 そ の 一 つ は 細胞 質 が 比較 的 大 きく 明る い 細 胞 で , 核 は 多数 の 小 陥 思 を 示す も の が 多い 。 


で 
CD” 





inwElıHkifk, endoplasmic reticulum と ふも に と ぼ し く , 氷 粒 体 は か な り 大 型 で , 多く 1 
PCH OD, 不 規 則 な 形 の も の も と き に みとめ られ る 。 また と き に 発達 し た Golgi HxeA 
と め る も の が ある 。 も う 一 種類 の 細胞 は , と き に 集団 的 に 癌 胞 巣 を 作り 。 また と き に 上 記 の 


る い 細 胞 の 聞 に 挟ま れ て 存在 する も の で , BV-RA TIE し ば し ば 深い 陥 凹 を し めす 核 と 網状 の 





質 を も っ て いる 。 そ の 綱目 に あたる 部 分 は いち ちる し く 明 る く , お そら く 小 管 腔 と 考 
えら れ , 多数 の いわ ゆる microvilli 様 突 起 が みとめ られ る 。 ま た 形 ・ 分 布 も は な は だ 不 整 で , 
造 が 比較 的 と ぼ し い 細 


と き に 核 に すぐ 隣接 し て 大 き な 塗 際 を 作っ て いる 。 以上 の ょ うぅ な 管状 構 : 
乃 も み ら れ る が , か か る も の で は 氷 粒 体 の 数 は か な り 多 い 。 し か し 多く 
crista mitochondrialis が か 内面 に 附 着 し て いる こと に よっ て , 容 乃 状 に な っ た endoplasmic 
reticulim と 区 別 し う る 。 ま た と き に よく 発達 し た Golgi 野 を みとめ る も の が ある 

I 第 2 例 , 組織 学 的 に は 第 1 例 同様 痛 胞 巣 の 素 状 浸潤 を し めす が , 管 腔 形成 が 著 明 で , 
大 きた 細胞 集団 で は 飾 状 に 管 腔 が 形成 され て , carcinoma cribriforme の 形 を と る 。 Er 
胞 の 原形 質 の 冠 乃 状 を 呈す る も の も みとめ られ る が , 第 1 例 に 比 し は る か に 少な い 。 電 顕 像 で 


は ほとん と が 第 1 MICA られ た 暗い 細胞 と 大 体 同一 構造 で , microvilli を 内 面 に みとめ る 管 座 


が 細胞質 を 網状 に し て いる が , し ば し ば は な は だ し く 拡 張 し て 類 円 形 と な っ て 核 を 一 側 に 圧迫 
Bei St, 内 腔 と は 無 構造 の 凝集 物 を れい れ て いる 。 また 数 個 の 細胞 聞 に よく 発達 し た micro- 


Villi を 突出 し た 大 き な 管 腔 が 形成 され , 細胞 質 内 管 腔 と 連絡 し て いる の が みとめ られ る 。 内 
腔 に は 無 構造 の 凝集 物 の ほか に 0.1 大 の 思 粒 を みとめ る ば あい が ある が , これ は 長い 
microvilli の 横断 面 と 考え られ る 。 ま た 構 に 細胞 内 管 狼 に 近い 細胞 質 内 に 約 0.1/ の 大 体 同 
大 で いち ちる し く density ORV SRR A EL MDT 

以上 の 2 例 に 共通 し て み られ る の は , 核 の 形状 の 不 整 , し ば し ば 異常 に 大 きい 核 小 体 を み と 
め る こと , 核 細胞 質 上 比 の 大 な る こと な ど , 光 学 顕微 鏡像 に 一 致す る 悪性 隆 瘍 細胞 の 所 見 で ある 
また 多く 細胞 質 内 管 腔 形成 に お お われ て 明らか で な い が , ポ 粒 体 の 大 小 不同 . その 核 の 一 側 と 
くに 了 基 凹部 へ の 集積 が か みとめ られ た 。 2 例 に 共通 し か な り 特 異な 所 見 と 考え られ る の は , 細胞 
質 内 管 腔 の 形成 で ある が , 正常 犬 乳 腺 に みとめ られ ず , また 正常 人 乳腺 を 検索 する 機会 に 加 ま 
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れ て いな い の で , 正常 構造 の 遺 残 と みる べき か , また は 腺 管 形成 の 異型 化 で ある か は 決定 で き 
な か っ た 。 し か し 筆者 等 は 胃 の 腺 癌 , 硬 性 癌 に 酷似 し た 構造 を みて いる の で , 腺 細胞 癌 の 共通 
的 所 見 と も 考え られ る が , 正常 胃 底 腺 で は 将 細 胞 が これ と 酷似 する 細胞 内 管 腔 を 有する の で 一 
概 に 同一 視 す る こと は で き な い と 考え られ る 。 





121. 人 導 細 胞 の 電子 顕微 鏡 的 超 微 細 構 造 1 
人 悪性 リン ズバ 腫 2 例 の 電子 顕微 鏡 的 超 後 細 構 造 。 特に 
Virus 感染 を 疑わ し め る 構造 に つい て 
安田 寛 基 , ENB-—, CAR, 高木 文 一, 鈴木 昭夫 


Electron Microscopic Studies on Cancer Cells (2) 
On the structures of human malgnant lymphoma cells suggestive of 
viral origin as revealed by ultrathin sectioning methode 


HIROMOTO YASUDA, SHUNICHI TAGUCHI, HIDETANE 
SADATSUKI, FUMIKAZU TAKAKI, TERUO SUZUKI 


(Department of Pathlogy, Tokyo Jikeikai School of Medicine, Tokyo) 


There are only few reports on electron microscopic studies of malignant 
lymphoma cells by ultrathin sectioning (André et al.), although the viral nature 
of Hodgkin’s disease is strongly suggested by some on the basis of particle 
isolation and virological studies. In one case of Hodgkin’s disease and in one 
case of reticulum cell sarcoma, lymphnodes were examined electron microscopically. 

In this paper only findings suggestive of viral nature will be reported. 

In the cells of malignant lymphoma group we could find the same structures 
as described in previous articles in carcinoma cells, namely, inclusion body of 
Types A, B, C and matrix. In Hodgkins disease all of the three types ot inclu- 
sion body like structures and matrix could be identified. In reticulum cell sarcoma, 
only type C inclusion body and matrix were found. Although there are suspicious 
virus like particles in both cases, we feel it necessary to make further studies 
in order to confirm it. 

Changes in other cell components will be discussed in the original paper, 
which will appear soon in Gann. 
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12. BUT ID ERHREEOETRLBENIDER. 
RARE, 山口 秀夫 , 村松 博 雄 , BE 信 , SAT—, 鈴木 昭男 


Electron Microscopic Studies on Molluscum Contagiosum 
HIROMOTO YASUDA, HIDEO YAMAGUCHI, HIROO MURAMATSU, 
*MAKOTO SASAO, FUMIKAZU TAKAKI, TERUO SUZUKI 


(Department of Pathology, Tokyo Jikeikai School of Medicine, Tokyo) 
(*Department of Dermatology) 


Although there are several reports on the same subject (Banfield, Gaylord, 
Matsui, etc.), the details of development of molluscum virus infection in prickle 
cells of epidermis remains partly in question. In this paper, the changes in their 
development will be presented on the basis of electron microscopic examination 
of two cases of the disease. 

We have classified the development into four stages according to the number 
of virus and changes in cell components. The early stages were examined on 
material taken from the peripheral portion of the lesion and the materials for 
the study of later stages were taken from the central degenerating portion of 
the lesion. The results of our study are Summarized as follows: 

First stage: In early stage virus particle (260-280 m.) x (175-190 mz), few in 
number, mostly ellipsoid rather electron dense mass having thin limiting mem- 
brane around the irregular aggregate of masses, enlargement of nucleoli. No 
changes in other cell structures. 

Somewhat later stage: appearance of dense matrix with or without appearance 
of virus particles, virus particles (260-290 my) x (200-230 mz) increased in number, 
structures of virus particles same as early stage mostly, appearance of central 
electron luscent core with nucleoid, enlargement of nucleoli, appearance of dense 
granular nucleic substance, compression of nucleus and normal cell components 
to the cell periphery. 

Second Stage: Marked increase in number of virus particles, island like groups 
of electron luscent matrix with numerous virus particles (200-330 m) x(130-200 m) 
having double electron dense membranes and internal structures in them, electron 
dense matrix in between with virus particles seen in first stage. Further compres- 
sion of cell components to the periphery of cells, irregular distribution of 
nucleoplasm with enlarged nucleoli. 

Third Stage: Most of the inclusion body is occupied by enlarged pale matrix 
islands with numerous virus particles having double or single electron dense 
shell and central core of lowest electron density (200-390 m) x(200-260 m), narrow 
reticular electron dense matrix with few virus particles similar to those in stages 
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1-2; Atrophy and disappearance of normal cell components. 

Fourth Stage: Cell body is replaced by large inclusion body containing 
numerous grouped virus particles, (200-330 m)x(100-150 m). Marked decrease in 
electron density of reticular dense matrix. 

Naturally, whether after first infection of cell by virus, the stage of diminish- 
ing of particular virus is present or not, could not be clarified from our study. 
But we feel it presumable that the first formation of particular virus is the 
formation of electron dense limiting membrane around the rather electron dense 
granular amorphous masses agregated in matrix of lesser electron density. 


123. HEUER EHER FEN 
河合 和夫 , 伊豆 津 公 作 : 車 県 立 大 学 医学 部 病理 。 京都 大 学 医学 部 病理 ) 


Phase Contrast Microscopic Cinematograph Apparatus 
KAZUO KAWAI, KOSAKU IZUTSU 


PABA BIO HEL ECCS MEE OE ERMC HK o CHAT SC & MAIC 





7 な つ 7 だ 従っ の $y る - 個 ま た は 数 個 の 紹 較 旬 に 限っ て それ を ii Si UCR IA’ PVF 形 HE, YE) D 変化 
を 見 た り , 分 裂 増 殖 を 鈴 窪 し た りす る に は 非常 に 効果 的 で , 従来 より 生き た 細胞 の 生体 を 


映画 に よっ て 記録 する こと は 試み られ て いた が , 現今 の 位相 差 顕微 鏡 と 併用 し , BORD DOR 


4-4 FAY 2 Hy = 
速 撮影 まで 使用 し て 語 


RECT HL, 従来 認識 で き 難 か っ た いろ いろ の 新しい 知見 を 得る こ 
と が か でき, また フィ ルム で 事後 計測 手段 に よっ て これ ら の 変化 を 計数 的 に 取扱 5 こと が で きる 。 
われ われ は 現在 16 ミリ お よび 35 ミ 『 リ 映画 に よる 顕微 撮影 疲 置 を 作り , 細胞 分 裂 等 を 撮影 し て 
その 機構 の 解明 に あたっ て いる が , ここ で 装置 に つい て 幸 告 する 

I) 16 ミ 7) 映画 装置 (河合 担当 ) カメ ラ は 主として Bolex H-16 を 使用 。 適宜 D マウ ン 
ト の カメ ラ を 使用 する 。 マ ガ ジ ン 用 の カス メラ は 後 細 像 の 写真 に 不適 で あっ た 。 顕微 鏡 は 光 軸 の 


ト く 合っ た 工 社 FUR 鏡 体 に 長住 点 コン デン サー, 1/4z MD 接 物 レ ンズ を 使用 する 。 長 位 点 


aA 


ツ Hf 


ュ ン デン サー は 設計 上 開口 角 が 小さ いた め 接 物 レ ンズ は 充分 それ に 合っ た も の を 厳選 する 必要 
が ある 。 接眼 部 お よび カメ ラ へ の アタ ッ チ メン ト は 芽 社 フ オ トレ ス を 改造 し 色 収 差 の 除去 に 注 
レン ズ 等 は コー テッ ド を ほど こし て 光量 の 損失 を ふせ いで いる 。 接眼 と カメ ラ は 1 対 10 
に 分 光 し て 撮影 と 同時 観 密 を 行い ,。 か つ 同 時 信 点 に し て いる 。 ア タッ チ メ ン ト は 鏡 体 に 固定 し , 
カメ ラ 部 と は 広い 聞 除 を も っ て 接触 し な いよ うに 組合 せる 。 鏡 体 は 接触 に よる よじ れ に よっ て 

5 ボケ が 出る た め に , 上 部 に お いて 強固 な 三脚 用 金具 で 懸垂 し , 底面 が 床 に ふれ な いよ うに 
固定 する 。 さ ら に 鏡 体 は 保温 箱 に 入れ て 使用 し て いる 
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カメ ラ は レン ズ を 除去 し , D マ ウン ト に 接合 する 金具 で アタ ッ チ メン ト に 組合 せ , この 部 お 
ょ び 他 の 一 カ所 の 点 で 強 回 な 全 に 取り つけ る 。 内臓 ス プリ ング モー ター で 8 一 @4 歯 を 使用 し , 
4 齢 以下 5 分 間 一 散 ま で 自作 タイ ムコ ント ロー ラー に より ゼス ト 

し め , 虚 撮り シェ ャ ッ タ ー を 作用 させ る 。 タ イム コン トロ ー ル 
に 結合 し て , コン デン サー お よび 抵 拓 値 を 変え て , グリ ッ ド バイ アス 値 を 自動 的 に 変化 させ る 


こと に より 各 時 間 が 決定 し 作用 する 。 光源 は 充分 の 光 力 が な けれ ば 撮影 する こと が で き な い 











2? ity 1 fe oe + 日 Ar = し Er 
が , 強力 な 光源 は 標本 に 強烈 な 温度 上 昇 を 来 し , 細胞 に 障 旭 を 与え た り , 


す 。 従っ て 光源 は 角 板 状 フ ィ ラ メン ト の 5V5A の 霊 球 を 10 V に 使用 し , レン ズ の 収差 に 





ら 
ょ る 環状 光 東 4 鉄人 入り フィ ルター を 入れ た Zettnow 氏 液 で 二 重 に 防 熱し て 使用 し 。 シェ ッ タ 
ー と 同調 の 光 損 失 防 止 に つい て は 前 述 し た 





Ku 


ID) 35 ミ 映画 装置 (伊豆 津 担当 ) カメ ラテ は Kinamo を 使用 , 
$ の を 使用 する 


X90 の 他 各 種 倍率 を 使用 で きる 。 光源 は 日 本 電池 SHL-200 & 









震 高 圧 水 銀 灯 を 使用 。 Zettnow 
氏 液 で 集 兆 レンズ を 使用 し て シェ ッ タ ー 平 面 上 で 光源 の 実 


行 光 束 に し て 顕微 鏡 ミ ラー に 入射 する 。 シャ ッ タ ー 部 分 と 歯 送り 





4 ご > > St: er S rn 4 => b> Bers に 
る 。 シ ェ ャ ッ タ ダ ター は 雷 蓄 用 ー か ら 歯 車 伝導 に よ IE 束 さ れ た 回 転 軸 と これ に 取付 け られ 


グミ / レ Se ュ ュ ーー 


"23cm の 回 転 す る ゼタ トル 円 板 (3<10 秒 / 回 ) か ら な り , 回 転 速度 と 開 角 を 交 化 させ て 








調節 する 。 シャッター が 光源 と 顕微 鏡 の 問 に ある の は 観 穴 中 細胞 の 光 





FEZ THs の "チェ pe > r リー tat) = Na REP ーー の +. % »2,.h 

F/T S だ め =; ゼ グ トル ARD] LFEITYT ry RX — ORAEAr» b El 1 L て の NZIZSOTTAD 
> ae is < in ン x + Il EB デ eher ー 
VE mi de 同 速度 で [ | iz する ネオ サ イ x FH の 回 転 A 11 » F “x Wee [EL UC, BILER- 


れ よ ょ より イ ン パ ルス が 送ら れ , BUY レー を 経て 歯 送り 電動 機 の 回 転 を 命ずる 。 か く LT-W7 


LI. うく や AZ Dr さと ve fp ot. >} fale} まさ 7S FA 7 
4{VADIFbSNS, BOCK OMNRHIEL Cw), 顕微 鏡 お よび 撮影 機 に 6 





a Ly 4% } 


こ に 近い 。 さ ら に シャ ッ タ ー,。 歯 送り 部 分 は 顕微 鏡 や 撮影 機 と は 中 の 台 に お き 。, 





機 は スポ ンジ に より 振動 的 に 隔離 さん て いる 。 MRED 





を 使用 し 振動 を 沢 過 し て いる 。 歯 送り の 原動力 は 家庭 


ト , 歯車 等 の 伝 Be (ご よ is 2 TC Bx 送 り の 軸 に 回 転 が 伝 + 々 られ ive WTS J HE - 回 転 する た め に 1 Bil 





家中 と 磨 擦 継手 お よび 直 養 電動 機 の ュ ン トロ ー ラ と し て 


の 完全 を 期し た 。 現在 2 台 を 使用 し て 細胞 分 像 像 を 観察 し て いる が , ほぼ 










て いる 。 さ ら に 現在 匿 数 記入 装置 を 取 つ け 中 で ある 。 
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124. KATO ETON OTF 
中 馬 英 二 , BRD, 森 祥 市 AVATAR EMIAM, 同 電子 明鏡 研究 室 ) 


Electron Microscopic Study on Ascites Hepatoma. 
EIJI CHIUMA, TADASHI FUJIWARA, SHOICHI MORI 


腹水 肝癌 は , 数 十 一 数 百 個 の 細胞 が , the te Ut, 島 を 作り , 多数 腹水 中 に , BIELTU 
る 。 一 つの 島 を 形 づ く っ て いる 細胞 は すべ て , 肝 韻 細胞 か ら な っ て いて , FREE OMS 
まれ て いな いと され て いる 。 し か る に , FEE, 井 阪 氏 は , 肝 冶 島 の 細胞 聞 に , 嗜 銀 線 維 の 存在 
する こと を 証明 し た 。 わ れ わ れ は , この 嗜 銀 線維 の 電子 顕微 鏡 的 研究 を 目的 と し て , MED 
路 薄 切片 を 作製 し , 
7974 Ai, ラッ テ の 腹腔 


BLUT 交 細 胞 を 集め ,。 法 の 如く に , 0.08~0.03 程度 の 超 薄 切 刻 と し た 。 細 胞 は , 一 般 に , 





多角 形 で , 大 き さ は , 約 10-20 / 程度 で ある 。 核 は , 核 脱 に つつ まれ 一 般 に は , 分 葉状 を 量 
する 。 内 部 は , 均一 性 で , 細く て 短い 線維 性 の 網状 構造 お よび , Mk» SRK Sn, 核 小 体 を 
認め る 。 核 の 中 に は , 時 々 , slender dense filament が 見 られ る 。 


ば し ば cristae を 認め る 。 核 に 接し , 





Golgi 休 が ある 。 マ イク ロ ゾ ー ム は, 原形 質 内 に , FREERAFET A. ZHERUD endoplas- 
mic reticulum 73, 時 々 。 認 め ら れる 。 TOU, 大 きい ,。 不 整形 。 塊状 の 。 オス ミッ ク 好 性 
休 が 出現 する が , これ は 脂肪 また は , 類 脂肪 体 と 考え られ る 。 細胞 の 表面 は , 平滑 な と ころ も 
ある が , 一 部 は 一 般 の 騰 器 細胞 の 場合 と 趣 を 異 に し , 凹凸 が は げ し く , 突起 乃至 級 毛 状 構 造 を 
ji に 近い 細胞 質 内 に は , Zell ( 約 0.50.05 2) が 所 
々 に 存在 する 。 要 する に , CORAM Cit, 細胞 表面 に ある 凹凸 以外 の 基本 構造 は , 他 
の 騰 器 細胞 と 会 り 変り は な い 。 表面 の 突起 部 は , 明らか に , 原形 質 膜 に つつ まれ , 細胞 の マ 
イク ロ ゾ ー ム が , 内 に 運 ち ら な っ て いる 。 こ の こと は 。, 封 埋 剤 を 除き , Cr-shadow を か ける と , 


x Dit, よく わか る 。 し か し , 細胞 問 を 連絡 する 固有 の 線維 は , 未だ 認め られ て いな い 。 こ の 


生起 の 表面 を つつ む 原 形質 膜 と , 隣接 する 細胞 の 原形 質 膜 と は , 電子 顕微鏡 の 分 解 能 以下 (I 
の 研究 で は 30 A 以下 ) の 聞 隔 に まで , 接近 する こと が あっ て も , 相方 の 原形 質 膜 の 移行 , あ 
る い は 。 質 の 連絡 を 示す 像 は , 認め られ な い 。 従っ て , この 突起 は , 両 細胞 の 原形 質問 の 


いわ ゆる , 連絡 系 で は な いと 考え られ る 。 前 述 の 如く , 細胞 の 表層 部 に 空 抱 が ある が , これ に 


に 


過 界 膜 の な い 空 乃 が , 次 第 に 細胞 の 表 


界 愛 の な いも の が ある 。 
面 に 近づい て , 拡大 し , ある い は , 融合 し , つい に 。 限 尋 膜 を 有する 冠 乃 を 形成 する 
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CORAL, LOX ERUMBCM OLD, ZU ARE, 突起 に た る と 考え る 

こと も で きる 。 これ ら の 事実 は , 細胞 の 辺 縁 部 の 切片 に 表 わ れ る 網状 構造 を 形成 する 突起 と , 

抱 と の 相互 関係 を 見 る と , さら に , よく 理解 し 得る 

iy: 1. 電子 顕微 鏡 的 に は , 腹水 肝 冶 細胞 と , 普通 の 騰 器 細胞 の 構造 と は 。 Beine 

以外 , 余り , 変化 な し 。 ま た , 細胞 問 に は , 固有 の 線維 成分 を 認め ない 。2. 隣接 する 突起 は , 
人 乃 問 に ある 小 線維 と も 考え られ る が , Ihr, 嗜 銀 性 線維 と の 関係 は 。 た お , 将来 の 研究 


を 要する 。3. この 突起 は , 原形 質 の 一 部 の 空 乃 化 に と も な い , その 周縁 の 残存 細胞 質 と , 原 





VERSIU, 塗 胞 の 限界 膜 の 隣接 に よって, 形成 され た も の と 思わ れる 。 


125. Ehrlich 腹水 冶 軸 胞 の 電子 品 徴 人 的 研究 (第 1 報 
SBA, 東 沢 重幸 


Electron Microscope Study of Sections of Ehrlich Mouse 
Ascites Tumors (First Report) 
GONPACHIRO YASUZUMI, SHIGEYUKI HIGASHIZAWA 


(Department of Anatomy, Nara Medical College, and Department of 
Anatomy, Medical School, Osaka University) 


This report is designed to point out certain details of submicroscopic structure 
found in the Ehrlich mouse ascites tumor as seen in electron microscopic exami- 
nation of ultrathin sections. Specimens of the Ehrlich mouse ascites tumor are 
collected by withdrawing the ascitic fluid from the peritoneal cavity with a syringe. 
The cells are quickly immersed in a 1 per cent solution of osmium tetroxide 
buffered at pH 7.3 for about 30 minutes, and are then dehydrated with alcohol 
and imbedded in n-butyl methacrylate. Sections are cut with a Shimadzu 
mechanical-advancing microtome and examined, without removal of the plastic, in 
an electron microscope of the Japan Electron Optics Laboratory Company Model 
JEM-T 4, or a Hidachi electron microscope Model HU-10, or a Shimadzu electron 
microscope Model SM-1 at magnification of 2,000 to 20,000. 

The external surface of the tumor cells is covered with a thin cell membrane 
ca 70 A thick and provided with a strikingly apparent projections >0.1 in width 
and >0.7 in length. The cytoplasm of the tumor cell presents an extremely 
variable appearance which reflects to some extent the functional state of the cell. 
In the tumor cells there are very few organized endoplasmic reticulum structures. 
They are generally fairly uniform throughout the cytoplasm. In some tumor 
cells the endoplasmic reticulum has no particular relation to the mitochondria, 
but in some the endoplasmic reticulum comes in contact with the mitochondria. 


GANN, Vol. 47, 1966 527 











"The mitochondria are much less numerous in cells of the Ehrlich tumor than in 
normal leucocytes. Their profiles are cylindrical in shape. The mitochondrial 
diameter is about 0.24 to 0.74, which measurement is smaller than that for 
mitochondria found in several other cells.’ In some tumor cells the mitochondria 
and endoplasmic reticulum are much more numerous in the region containing the 
cytocentrum than in another region. There are some cases in which the 
mitochondria are fairly uniformly arranged around the nucleus. The mitochondria 
are generally randomly disposed, and are provided with the fine parallel arranged 
cristae. "The Golgi apparatus is close to the nucleus as a lamellar arrangement 
of fine vacuoles 20-60 my in diameter. The apparatus is similar to the lamellae 
of the endoplasmic reticulum, but is without the granules that are usually 
adherent to the endoplasmic reticulum.’ The characte "stic, dense, irregular shaped 
osmiophilic lipid granules are seen in various sizes and numbers in the cytoplasm. 

A striking feature is the'presence of particles in clusters in varying degrees in 
the cytoplasm near the indentation of the nucleus. The particles are apparently 
spherical, since only circular profiles are observed. In particularly thin sections, 
the individual particles show a dense core & 40 my in diameter and less dense 
shell 50~87my: in thickness. The submicroscopic structure and size of these 
particles resemble those reported previously by Selby and coworkers (1954). 

Most tumor cells have one oval or kidney-shaped nucleus, although binucleated 
cells are not uncommon. A few cells have a horseshoe-shaped or deeply constrict- 
ed nucleus. The ground substance of metabolic (interphase) nuclei is finely 
granular. In many cases the granules are more densely congregated close to the 
nuclear membrane. Strings of granules are occasionally observed, keeping in 
touch with the nuclear membrane. The prophase chromosomes are situated in 
the peripheral region of the nucleus and each of them seems to be adherent to 
the nuclear membrane. The metaphase chromosomes are composed of sphelical 
chromofilaments 15 my in diameter. The chromosomes possess no limiting 
membrane. One to three nucleoli appear in the nucleus and they look like twisted 
threads of a dense material which appears to consist of closely packed particles. 


浜崎 幸雄 : > れ わ れ は Ehrlich 癌 か ら も る 海 狼 脳 を 通過 させ て 伝達 し 得る 沢 過 性 病 毒 を 分 離す る こと が で 
を た 。 た だ し その 病 毒 接種 の み で は 円 瘍 は で き な い 。 し か し 免疫 血清 学 的 に 特異 性 を 持っ て いる 。 ROK 
O うに 移植 率 の よい 腫瘍 か ら は i ERENZMINDOATHENDN OS HADI 非常 





—MR DALTO THES a いり に セン セリ な また 


528 











126. Nws virus RYxr—n) » & HANNO 
ib 5 Ur ASE BLE 
土井 一 雄 (ORKUT RST) 


Microscopic and Electron Microscopic Observations of Ehrlich 
Aseitic Tumor Cells Infected with Nws Virus. 
KAZUO DOI 


* : Nws Virus は Influenza A group C&+2, HERE WS 株 で , 1952 年 Acker- 





mann は この virus が マウ ス の エー ルリ „CENTRAL, 細胞 を 破壊 する こと を 報告 し た 。 
他 の エク トロ メリ ア あ る い は 脳炎 ビー ルス 等 の エー ルリ ッ ヒ 交 を 破壊 する virus に つい て の 
形態 的 研究 は か な り 進 ん で いる が , Nws に つい て は 全く 行わ て れ て いな い 。 われ われ は 大 量 の 
Nws を エー ルリ ゥ ッ セ ヒ 六 を 移植 し た マウ ス の 腹腔 内 に 接種 し て 起 る One cycle の 時 期 の 細胞 
の 変化 を 光学 顕微 鏡 お よび 電子 顕微 鏡 に より 観察 し た 

実験 材料 : マウ ス の 腹水 で 継 代 し た virus を 一 度 卵 に か え し て 得 た 般 尿 液 を 精製 し, CCA 
5120, EID。。 107? の ビー ルス 液 を 得 , この 液 1cc を 25x10 ヶ の エー ルリ ッ セ と ヒ 閣 を 移植 し 
て 一 週間 目 の d.d. RY VAOMEBACHEAL, 接種 前 , ER 2. 4 6, 8, 10, 12, 16, 
20, 24 RIC Ka BR Lic, Tied bMS — 1) » CHL ヶ ケ に 対し て 吸着 力 を も っ た ビ 
ー ル ス 100 7, 感染 力 を も っ た ビー ルス が 2 ケ つ く よ う な 大 量 の ビー ルス を 使用 し た 。 各 時 間 
毎 に 得 た 腹水 を 塗 抹 し, ギ ム ザ 染色 で 観 穴 し , 同時 に 腹水 を 等 量 の pH 7.3 ベロ ナー ル 経 衝 
1 2 オス ミウ ム 本 液 に 加え , 一 時 間 水 室内 で 固定 後 , 水洗 , 脱水 , 包 埋 後 試料 を U1tramicrotom 
で 薄 切 し , 加速 電圧 50KV お よび 75KV の 電子 顕微 鏡 で 観察 し た 

実験 成績 : 1. ビー ルス 量 と 細胞 数 の 関係 腹水 中 に 大 量 接 種 さ れ た ビー ルス は 一 遇 減少 し , 
latent period # 6 時 間 頃 か ら 増 加 し 始め , 16 時 間 で 最高 に 達し , 以後 再び 減少 を する 。 
細 物 数 は ビー ルス 量 の 増 加 と 反対 に 8 時 間 頃 か ら 減 少 を 始め る 。2. ギ ム ザ 柴 色 所 見 感染 後 
7 時 間 頃 か ら , か な り 著 明 な 細胞 の 崩壊 が 起り 始め て いる 。 感染 後 10 RAYA CLD 
BRAKE, 細胞 数 の 減少 が み られ , これ に 代 っ て 単 球 , 中 性 多核 白血球 。 リンパ 球 等 が 出現 す 
4,3. 電子 顕微 鏡 所 見 正常 の エー ルリ > と 靖 細 物 で は 核 の 周辺 お よび indentation の 部 に 
electron dense な area が 認め られ る こと が ある 。 Mit#ER homogeneous な 感じ で , 
Mitochondria, Endoplasmic reticulum, L-body を 認め る が 何等 待 別に virus particle と 
思わ れる も の は 認め られ な い 。 感染 後 10 時 間 目 の 細胞 で は , MOWRIC Chromatin の 移動 
す た わ ち Chromatin margination が 認め られ , 枝 に 近く 集合 し た ほぼ 同 大 , 円 形 で electron 
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dense な virus 粒子 を 思わ せる も の が 得 ら れ た 。 粒子 の 大 き さ は 80-140 m 平均 ほぼ 
100 mx で influenza 粒子 の それ と 一 致す る 。 この 粒子 様 の 像 は 必ず し も ゃ 核 の 周辺 と は 限ら 
ず , 細胞 の 辺 縁 に 認め られ る こと も ある 。 全体 に electron dense な 粒子 は 一 番外 側 に さら に 
electron density の 強い 膜 様 の 構造 が 認め られ る 。Harford は マウ ス の 気管 上 皮 に influenza 
virus の 集団 と 思わ れる inclusion body を 認め て いる が , HHdHHnOMBTCLAAS in 
clusion は 得 ら れず , 細胞 内 に 集合 し た virus 粒子 で は な いか と 思わ れる も の を 得 た 。 そ の 
出現 の 時 期 が 。 ビー ルス が 腹 除 内 に 遊 見 し , 細胞 の 破壊 が 起 る の と 時 間 的 に 一 致す る こと ょ り 


ャ 


ビー ルス 粒子 で は な いか と 考え る 





127. 家 第 肉 腫 の 電子 顕微 鏡 的 研究 
Ae (札幌 医科 大 学 病理 学 教室 ) 


Electroscopie Study of Chick Sarcoma 
YUSUKE FUSE 


家 商 肉腫 に お ける 腫瘍 細腕 お よび これ に 附 着 す る Virus RARE ET TR A 
の で 報告 する 。 生後 一 時 乃 到 二 適 の 雛 に 千葉 系 家 凌 粘 太 肉 腫 三 回 凍結 融解 後 十 倍 稀 駅 3000 回 
rm 15 分 速 沈 上 清 0.1 cc 皮下 注射 。 注射 後 7 日 , 10 日 , 15 日 目 の 腫瘍 組織 を オス ミッ ク 酸 還 
GEA RDVVA b GMAT BMI’ UCMBLE 
1) Virus fet. 7 日 目 腫瘍 に 円 形 で 一 定 の 大 き さ を 有する 電 顕 的 に dense 7 Mere 7b 
た 。 そ の 大 き さ は 70 JH 80 ma CHS. 10 日 お よび 15 BHO A AR on 
た か っ た 。 この 70 乃至 80 mı Oi Gaylord の Rous No. 1 sarcoma に お ける 所 見 


に 一 致す る も の で , electron density の 高い こと お よび 同形 同 大 に し て close packing を 
示す こと の ある こと 等 より virus 頼 粒 で あろ うと 考え て いる 。 LLC ORKUT MIMIC 
し て と き に 細胞 外 に 散在 性 に 見 られ る も の で 細胞 内 に は 見 られ な か っ た 。 細胞 質 内 に は より 小 
さく , より electron density の 低い 40 乃 玉 50mz の 円 形 上 粒 の 集団 を 認め る が , これ が 
virus に 関係 を 有する も の か ある い は 常 在 成分 で ある か 断定 で き な か っ た 

) 細胞 後 細 構 造 . 大 小 様々 の 原形 質 和 突起 を 出し 細胞 の 輸 は 極め て 複雑 で 周囲 に 腸 原 線維 
の 附 着 を 見 る 。Mitochondria は 長 程 状 時 に 権 円 形 を 示す も の か 数 箇 見 られ 一 般 に 大 きい 。 帳 
形 の も の は 極 て め 少 い 。 い ずれ に し ろ Crista mitochondrialis は 長 軸 に 対し て 垂直 に 並列 す 
る 。Endoplasmic reticulum ほか な り よ く 発 達し て , 細胞 長 軸 方 向 に な SU, 20 乃至 30 ma 
の 眠 粒 に か こま れ て 長 管 状 形態 を ホ す こと が 多い 。 その 内 容 は ある 程度 の density を 有 し と 
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き に 極め て osmophilie な 物質 を 入れ ん て いる の を 見 る こと が ある 。 以 上 の 如き 細 移 の 外 に 原形 
質 突起 は な く , 細胞 輪 記 は 比較 的 単純 で 円 形 あ る い は 椿 円 形 を 示す 細胞 が 見 られ る 。 こ の 細胞 


は 血管 周明 に より 多く 分 布 し て いる 。 こ の 細胞 周囲 に は 腰 原 線維 の 附 着 を 見 な い 。 Mitochon- 
dria は 前 記 細 胞 に 見 る よう な 大 長 程 状 の も の は な く 円 形 権 円 形 の も の が 多く か つ 小 さい 。 E 


すべ きこ と は Endoplasmic reticulum が 著 明 に 発達 し て る こと で 網状 を 示す こと が 多い 。 
ELIE LIZ ERR LOGS! Golgi 野 が 見 られ る 。 

3) 性 瘍 組織 に 見 られ る 血管 。 血管 内 度 の 胞体 は 大 きく な り 比 較 的 大 き な Mitochondria 
を 数 個 有 し Eudoplasmic reticulum 4 2:75) BUTT Golgi 野 の 見 られ る こと も 多い 。 
われ われ が 種々 の 正常 組織 で 見 た 血管 内 皮 が Mitochondria, Eudoplasmic reticulum に 極 

め て 乏しく Golgi 野 ふ 見 られ ぬ 単 純 な 構造 で ある の と 対比 し て , 腫瘍 組織 内 に 見 られ る 血管 内 
友 と 正常 組織 の 血管 内 記 と の 間 に は 大 き な 機 能 的 差異 が ある も の と 考え られ る 

血管 内 皮 と は basal membrane を 介し て 細胞 輪 記 の 不定 な Mitochondria, Eudoplasmic 
reticulum の よく 発達 し た 細胞 が 接し て いる 。 こ の 細胞 は 血管 の 周囲 に 集まる リン ポ 球 と は 明 
ら か に 区 別 す る こと が で きる 。 家 鞭 肉腫 腫瘍 細胞 の 起源 に ょ 結合 繊細 胞 , 組織 球 , 単 球 。 

管 外 膜 細胞 それ ぞ れ の 一 元 説 二 元 説 か あっ て 明らか で は な い 。 寺 に 教室 の 角 江 は 趣 楽 体 染 色 
を 利用 し て 血管 外 膜 細胞 の 重要 性 を 強調 し た 。 現 在 の 電 顕 的 研究 は オス ミッ ク 酸 固定 と いう ぅ 制 
を 受け 。 Eudoplasmic reticulum, Mitochondria, Golgi 野 を 主 と す る 原形 質 構 造 お よび 
MALO bAITFSOATHS, Lido TREE DERART FOr LIM 
宣 を 要する 。 電 頭 的 に 腫瘍 細胞 に 類似 し た 細胞 を 正常 細胞 か ら 求 め る と すれ ば , MBM 

て よく 粘 合 織 細 胞 に 類似 し て いる 。 し か し われ われ が 見 た 家 鞭 度 下 結合 織 細 胞 は 種々 の 形 馬 
を 取る も の で 骨 化 鶏卵 荻 尿 膜 中 有 葉 結合 織 細 胞 と 最も よく 一 致し て いた 。 し か し な が ら 血 管 周 
囲 に 多く 見 た 比較 的 円 形 細 乃 は 極め て 血管 外 膜 位 細胞 に 類似 し 移行 形 と も いう ぅ べき 関係 が 見 ら 
れる 。 決定 的 な こと は 組織 培養 法 に よ ら ね ば な ら ぬ が , 電 顕 的 に は 肉腫 細胞 の 起源 に は 結合 織 
細 肥 お よび 血管 外 膜 位 に 見 る 細胞 が 重要 な 役割 を 演じ て いる よう に 思わ れる 。 

( 婦 部 省 科学 研究 費 に よる ) 
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18. BIER La MEH LE OB OWT 


盛田 英明 (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 第 2 外科 ) 


Influence of General Immunity upon the Growth of 
Malignant Tumors. 
HIDEAKI MORITA 
TIDEBIRONM 


EEE CHE HAARE HT SOY VRR AZ TUI F Sr, 


段階 に お いて し ば し ば リン ぷ 節 に 網 内 系 細胞 の 増生 を 認め る 。 ま た 制 癌 剤 が 比較 的 有効 と 目 さ 
れ て いる 肉 隆 , な ら び に 可 移 植 性 動物 隆 瘍 に つい て は , 青柳 , 松本 , BR, その 他 の 人 え 々 に ょ 


り Impedin 現象 が 陽 で ある こと が 立証 され ん て お り , これ ら の 腫瘍 は 微生物 起源 と 目 され て 
か 
すなわち 以上 の 事実 に より 挑 体 の 産生 母 地 た る 網 内 系 の 機能 , 換言 すれ ば , 全身 免疫 力 の 得 
度 は 腫瘍 の 進展 に 大 な る 関係 が ある も の と 考え られ る 。 よ っ て われ われ は 全身 免 商 力 を 非 特 暴 
性 完 体 た る 血清 内 催 喰 菌 作 用 性 物質 値 を も っ て 判定 する こと と し て 以下 の 実験 を 行っ た 
腫瘍 患者 に お いて は , その 全身 免 間 力 は 健康 人 に 比 し 概して 低下 し て お り , 著 明 な 低下 を 示 


す も の は 予後 不良 で ある 。 し か も 低下 の 程度 は 病変 の 程度 た ら び に 肝 機 能 障 如 の 程度 と ほぼ 平 
行 し て いる た 腫瘍 患者 に お いて 手術 侵襲 に ょ る 全身 免疫 力 の 低下 は 5-7 日 で 術 前 値 に 復 
す が , PAGE Ci 4-5 週 も 低下 が 続き , この 点 両者 の 聞 に 大 な る 相 異 が ある 


抽 意 剤 の 家 束 全身 免疫 カカ に お よ ぼ す 影 響 は , Nitromin で は 5mg1 回 静 注 で も 低下 し , 連 
0.1 g 1 回 静 注 に て は 低下 せ 


Du 


Sarkomycin で は 


Azan 4mg 1 回 筋 注 で は 低下 する ヵ 


高 謀 と な り 信 復 し 難い 


連用 すれ ば 高度 に 低下 する 


I), デレ つこ に ノバ 。 
5 日 目 に て 元 に 戻る 。 ま た 連用 し て も る 低下 は 前 2 者 に 比 し 軽度 で ,。 し か も 居 復 し 易 \ 


また T.E.M. % Nitromin 同様 に 低 下す る 。 
注射 前 に 60r 肝臓 レ 線 照射 
を 立証 し た が , 臨床 例 に つき 著 明 な 低下 を 
FARCE 


臨床 例 に お いて も 同様 の 傾向 が 認め られ る 


制 疾 剤 連用 に よる 全身 免疫 力 の 低下 は を 行 う こと に 


ンー オ も PJ 


a っ て 防止 され る の みな ら ず , し FF werk 





来たし て いる も の に , VASYK, メチ オニ ン , MFGMBOR FIC EN BHABHA 
明 す る こと を 認め た 


hy GPE] & SETS D FEF & 
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rk Li, Tibor 7 rNa 7 Fr, 0.5cc RE BLOCH 60r 肝臓 レ 線 照射 
を 併用 する と き は 全身 免 義 力 は 著 明 に 上 昇 し ,。 こと に 後者 に お いて は この 上 昇 は 2 週間 も 維持 


ゝ 因 


され る こと を 認め た 。 ま た 350r 全身 レ 線 照射 , お よび 500r 肝臓 レ 線 照射 は 照射 後 2 一 3 18 


に お よぶ 全身 免疫 力 の 低下 を 来たす こと を 確認 し た 。 
ここ に お いて ラッ テ に つい て , 無 処置 群 。 全身 と 線 照 射 群 , 60r TUR, BAR 
テ ゲ ン 注 射 併用 の 3 群 に つき 吉田 腹水 肉腫 を 同一 条件 下 に 腹腔 内 に 移 袖 し た が , 免疫 力 低 
下 群 は 無 処 置 群 より 短命 で あり , 和 免疫 カ 上 昇 群 は 延命 する の 傾向 が か ある 。 ま た 全身 350 r ve 
Or 肝臓 レ 線 照 射 お よび 60r 肝臓 レ 線 照射 に 腸 チ ブ ス 菌 コク チゲ ン 注 射 併用 の 3 HO 
家 兎 に つき Brown-Pearce KRG e MBAS LOARBANICA AE CBM LEA, 
全身 照射 群 。 KAAS RIC IE LL, 腫瘍 の 発育 は 早期 に 始ま りか つ 速 か に 増大 し , 転 
移 形成 も る 速い (。 こ れ に 反し , 60r 肝 臓 レ 線 照射 , 腸 チ プ ス 菌 コク チゲ ン 併 用 群 で は , Ein 
育 は 遅く , 転移 形成 も 遅い 。 し か し ある 程度 に 増大 する と , その 後 の 進行 は か な り 速 く , EB 
の 消失 する も の は 認め られ な か っ た 。 ま た この 各 群 を 移植 3 週 後に 空気 栓 塞 に て 殺し 剖 見 する 
に , SU CLR LT, 肺 , FF. 腎 , 腸管 , 大 網 へ の 転移 巣 を 多数 に 認め た 。 
大 量 肝臓 照射 群 は 前 者 より は 比較 的 軽度 で ある が それ で も , 肺 , FF, 腎 に 転移 形成 が 認め られ 


これ に 反し 全身 免疫 力 が 上 昇 する 合併 処置 群 で は , 移植 部 の 腫瘍 は ! 


on 


IR, 胸腔 内 に は 転移 は 全く 認め られ な ro, 
実験 に 供し た Brown-Pearce 家 兎 腫瘍 お よび 吉田 腹水 肉 幅 に は Impedin 現象 陽性 で あっ 


Ms, © Lic Impedin 現象 陽性 の 人 の 肉 風 お よび 可 移 植 性 勤 物 腫 瘍 に お いて は 騨 瘍 の 公 育 
と 全身 免疫 力 と は 密接 な 関係 に あり , 茨 症 と 同様 に 全身 免疫 力 の 上 昇 を 計る こと が 腫瘍 の 治療 , 


こと に 市 癌 剤 に よる 治療 の 場合 に 有意 義 と 考え られ る 。 


129. “ 腫 聞 免 間 "の 実態 と その 治療 へ の 利用 性 
MARR 横田 医院 ) 
The Actual State of the “ Tumor-immunity ” and its Possible 


Applications in Therapeutics 
RYOSUKE YOKOTA 


MARITA 免疫 現象 は HE ORR EDDIE 強く ATSC 
と 。 移植 腫瘍 で の 成績 が 自然 発生 痛 の 発生 発育 阻止 成績 と 直接 的 関係 に ある こと , MY fT 2 


、GANN, Vol. 47, 1956 ] 533 











AKHTFAHMERG nz ER AM し た 場合 の 腫瘍 問 の 免疫 現象 と 平衡 的 強弱 関係 
起 る こと な どか ら 腫 瘍 ウイ ルス は 腫瘍 細胞 成分 で ある こと 。 従っ て 人 の 各種 痛 の 趣 遠 心 沈 溶 を 
玩 原 と し て 同一 臓器 か ら 生 じ た 人 冶 を 治療 お よび 診断 する こと の 可能 性 ある 理由 を 解説 する 。 





130. 免疫 に よる 発癌 抑制 に 関す る 実験 的 研究 (予報 ) 
RA ;h 3 


Inhibitory Effect of Immunization on Production of Tumor 
A Preliminary Report 
ISAMU USUBUCAI 

(Department of Pathology, Hirosaki University School of Medicine) 


It is well known that an animal recovered from a tumor possesses immunity 
against retransplantation of the same tumor. Moreover, it has been reported by 
serveral investigators that the animal immunized with a tissue of the same 
species can acquire moderate immunity against the transplantation of the tumor 
of the same species. Having an idea that the production of tumor may be con- 
trolled by the same law as in the transplantation, the following experiments have 
been carried out. 

Experiments: 20-methylcholanthrene, dissolved in olive-oil in a concentration 
of 10mg per 0.2cc was injected subcutaneously into mature albino rats of un- 
purified strain. The results are shown in Chart 1. 


20-Methylcholanthrene (10 mg) Months 
y 1 2 3 4 5 6 wr 8 
O) 
1st Experiments 
() 
20 Rats (control) ( O 
x u っ 
2nd Experiments O & 
x ) ) O 〇 O x 
20 Rats imm. with tumor % O O OÖ O O O 
x 
x 
3rd Experimente 〇 x 
Br ® 
ノ 
14 Rats imm. with testis 〇 〇 ) 
Z () ) 
x 
x 
x 
4th Experiments x 
oO 
12 Rats imm. with bone marrow O 
% & ) «iO 
1 2 3 A 5 6 7 
Months 


Chart 1. Inhibitory effect of immunization on production of tumor, 
=Tunor. x=Alive without tumor. &=Died without tumor. 


1. 10mg of 20-methylcholanthrene was given to 20 normal rats, 2 of them died 
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3 months later. The first tumor was found in 3 months. In the course of 4.5 
months, tumor appeared in 15 rats, in 2 rats in 5 months, and 1 rat succumbed 
without tumor in 5.5 months. 

2. Each of 20 rats, which had been immunized with the Usubuchi sarcoma by 
means of the repeated subcutaneous transplantation and resection, received 
subcutaneously 10 mg of 20-methylcholanthrene. Thereafter the Usubuchi sarcoma 
was injected into subcutaneous tissue repeatedly at intervals of 2 weeks until the 
production of tumor. 3 rats died without tumor within 4.5 months. In the 
course of 4.5 months tumors appeared in 5 rats, and in 10 rats in 5-7 months. 
1 rat died without tumor in 5.5 months and 1 rat is still alive without tumor 
production now, 7 months after the injection. 

3. 14 normal rats which had received 10 mg of 20-methylcholanthrene, were 
given, intraperitoneally, a suspension of chopped fresh testis of the rat at intervals 
of two weeks repeatedly until the production of tumor. 1 rat died without tumor 
3 months later, in 4 rats tumor appeared in 4 months and in rats in 5-5.5 months. 
4 rats are still alive without tumor 5.5 months after the injection. 

4, 10mg of 20-methylcholanthrene was administered in the same manner into 
12normal rats. Thereafter, they received a suspension of fresh bone marrow of 
rat intraperitoneally at intervals of two weeks repeatedly till the tumor appeared. 
2 rats died without tumor within 3.5 months. In 2 rats tumor appeared in 4 
months, and in 4 rats in 5-5.5 months. 4 rats are still alive without tumor 5.5 
months after the injection. 

Summary: From the first experiment it is conseivable that tumor develops in 
most of the normal rats within 4.5 months after the subcutaneous injection of 
10mg of 20-methylcholanthrene. The second experiment seems to indicate that 
the repeated injections of the tumor of the same species inhibits the development 
of 20-methylcholanthrene tumor. The third and the fourth experiments, moreover, 
seem to indicate that the repeated injections of fresh tissues of the same species, 
which contains abundant mitotic cells, inhibit the development of 20-methylcholan- 
threne tumor. Further studies on this subject are now being made with a smaller 
dose of methylcholanthrene than above. 

t 講 
浜崎 幸雄 : ONHNIEBARTISTIIEN ED TE ZIEHEN LT. 少量 の 腫瘍 を 頻 回 試食 させ 
る と 肺 肝 に 肉 非 炎 が 起り 免疫 が 成立 する 。 Le LARGO SR 5 2 BRI Fe EEE 


hei) 





学会 申し まし た よう に 細胞 移 填 と は 非常 に こと な っ た 性 体 を 有 し て いる (4974 FBR), 

吉田 富 三 : 2A, 骨髄 等 の 処置 で 移植 に 対し て は 抵抗 性 を 生ずる か 。 0 の 実験 は どう で すか 。 移植 と 発生 
と 比較 され る の が よい と 思う 。 

Aid 3: 臓器 免疫 動物 が 移植 を 抑制 する 実験 は 北大 武田 教授 の 下 で ウィ スタ ー < や MIC kL SZLRAThb 
れ , 私 も 参加 し て 明らか に 成立 する の を みて いま す 。 今回 の : x Au me ELRO Fax 


ー 系 より は 弱い と 存じ ます が 。 移植 に 対す る 抵抗 は 弱い が 。 で き て いる も の と ak まし た 。 
動物 を 使用 し て この 点 に つい て 実験 を 行っ て みた いと 思っ て お り ま - 
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131. WAKAO PEO T (第 4 報 ) 
ZE#HER, 丸山 克巳, BME, 秋山 勇 , 長谷 川 悠 紀夫 (大 阪 大 学 医学 部 第 二 病 理 ) 
On Anti-Tumor Factor in Ascitic Tumors (4th Report) 


TATSUO YASUDA, KATSUMI MARUYAMA, KAZUO TAMA, 
ISAMU AKIYAMA, YUKIO HASEGAWA 


われ われ は 昭和 30 年 春の 報告 に お いて , TIGER RORE +, BEER I Fri 
示す こと お よび 腹水 型 腫 瘍 の 聞 に は 各 型 [共通 の 挑 体 ] と [MAOHA]) の 存在 する こと を 報 
#27, SISO, 中 撤 腫瘍 性 を 示す 有効 物質 の 追求 と 。 腫瘍 抗体 に つい て の 泌 紙 電気 泳動 
に よる 血清 看 白 分 選 値 に つい て 報告 する 。 

KG]: EBD Aw 反 出 す た め に , PRABRRA Potter 氏 ホ モ ゲ ナ イザ ー を も っ て 
ホモ ゲ ナ イズ し , AUYaL ( 阪 大 微 研 ) に よる 超速 心 分 離 に よっ て 各 分 割 を 取出 し , 各々 の 
分 割 に よっ て 百 硝 を 感 作 する 方 法 を 採用 し た 。 方 法 の 詳細 は 示説 135 に ゆず る 。 

実験 成績 : ( we 表 』, HUGH) #Z17x22: 308 で 落ち る 実験 沈 溶 群 は 上 清 群 に 
































表 1 FAS fi BSR OnRC DIET LARA HO HH AIK PRAIA RM 
5 9 る = it: i 数 g 
WER 5 a ー Se . 0; we | m 亡 率 | ie 
a 物 | 2w 以内 2w-3w 3w-4w 4w-5w | w5 以上 | a ja | 
a — 7 Mi mm a i pci i 
_ 数 7% | in 77 if un {a 多 ia | 死 | ia | 数 | 数 | ni 
aS 8 ur Ale eae E HE に = | t | & | if 6 
| 清 | is | 1 | 3 24°50) eit IE | 6 | 1 | 8 | 555 | es 
Hs | 3.000 | | | | | | | | 
“|, 18 1 8 | 2 2 + ee す 77 248 
| 2 3 で A. a ME Daas A} u 50 e a, 
| | | 
| m | 4 1 | | | Ps Peete ai a ı | 75.0 | 25.0 
+e | 9.000 | | | | | | 
fi) 5 1 3 | | 1 | 1 | 4 | 20.0 | 80.0 
— a ーーーーーー — ーー — — 一 ーーー an a VB ee ーーー ーーーーー ーー ーーーーーー 
ER. 2 OR 1 | | IN ERR | 3 | 57.1 | 42.9 
EB & 3. 000 | | | | | | | | 
zz if} 10 | 4 1 5 | 0 | 10 | 0 100.0 
== en — Bu Az ou 2. re a ae” ee Se a Se a os 
Fra 10 6 4 | | | | の | 4 | 60.0 | 40.0 
1 1 | i] 





比較 し て 治療 動物 が 少 い 。 こ れ は 有効 成分 が な お 上 清 中 に 残存 し て いる も の と 考え られ る 。 一 








Fi REED SF VCE STH, 90002 で 分 割 す る と , 沈 溶 群 に 著しく 
4 bbnS, Tred dA OMAN AS LICE > THRS & & AEE 
され る 


第 』 表 に よる と , 13000 g~27710 g で 落ち る も の , すなわち 糸 粒 体 の 分 割 で 感 作 され た 実験 
BAX 9000g DEE AN 712 一 802 に 治療 する 。 これ は 正常 腫 の 沈 溶 群 71.522 と は 
A LRRD ICV, し か る に 59600 g~127200 g で 落ち る も の , すなわち ミク ロ ゾ ー ム を 合 め た 
分 大 で 感 作 され た 実験 群 で は , 全 例 が 治療 し て いる 。 正常 腫 の 沈 溶 群 で は , 85.822 で ある 。 8 
536 GANN, Vol. 47, 1956) 











表 2 CWEREAAORERCSEE SRH 『 田 肉腫 腹腔 内 接種 抑制 実験 成績 


EIER | , 2 ac n ex に ee se 






















































































# 分 | 動物 数 - RUHE AR zn ン + 
G 2 w | 3w | Aw | Em "Ow | 7 | Mr =| 0% (%) 
‘we 13,000 | 上 "| ul | ais | 10 4 | 71.5 | 28.5 
$e ts sal 
ah 27,710 | 沈 ie) 14 | 3 1 | 4 10 28.5 71.5 
— | | ーーーーー | ea 
ee 同 | 上 消 の ER 1 | | 6 1 | 85.7 | 14.3 
’ 上 |w wm} 7] ı | 1 | 2 5 | 28.5 | 71.5 
対照 | | 1 | 14 | 14 | 0 | 100.0 0 
um) 09-605 | 上 清 | 2 | 8 | 2 2 a elas es 4 | 80.9 | 19.1 
mE | 127.200. | 2 wel a | | | | 64 0 | 100.0 
mn 同 | 上 清 | 17 し | ea 押 4.3 14 3 | 82.4 | 17.6 
IT 上 jJaä&| u E25 1 | 2 12 | 14.2 | 85.8 
x FA | 10 8 2 | 10 0 | 100.0 0 
& > KR. Kai I ur 
ie PEC | thee | | RS 
| ra 
net, 21 
含め た 分 割 が 注目 され る 。 xe | 19 4 15 | 26.7 | 73.3 
| 
ーー os と SERRE | 4 2 8 10 44.4 55.6 
Bl: RRAAROwm "| き Bert Gita Bike SA: are A ehr a 
正常 群 | 11 | 6 | 5 11 0 100.0 0 


の 未 粒 体 分 割 で 感 作 され た 白 
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BLOM a> DE BIC RIAN 








を 作り , Ch CARY REL 
た 場合 で ある が , 73.3% (CHB AS Lt 

FAT: 次 に 腹水 腫瘍 で 感 作 さ れ た 百 尿 の 血清 蛋白 の 分 選 値 , 腫瘍 腹水 で 感 作 さ 
た 場合 の RE AOs Aa, Schi 
Thi HA OFY Ae LER し た 。 実験 方 法 の 詳細 は 示説 113 に ゆず る 

Re: GN, RV. AV. WW 参照 ) 表 lW に よる と 実験 群 の y- グ ロブ リン (2) お よび 
T.P. (g/dl) は いずれ も 増加 し て お り , AL は 各 群 と も 減少 の 傾向 が ある が 。 HEHE, Hr 
BERUHEN CHS, a, es, 8 に お いて は 著しい 増減 は 認め られ な い 。 表 WV に よる と , 


en 
123 
N 
ゃ 
Ni 
CH 
“at 





= THEO ie: Cod 禄 に る 感 作 E -. TED 

















ae ur ーー u 73; ーー m 3 ET a i ーーーー 

| 例 数 (g/dl) AL a | cs 7 (% 
$$ a2 8 wf 18 | あの | 53.6 | Gti i 57 | 17.9 15.0 
AME MA RR 11 7.1 | 54.1 | re. | 5.4 17.4 15.5 
simi ERO DRE RE 18 Ta | 50.0 人 5.1 17.3 20.2 
i (EGC ES HERE 15 7.3 | 52.6 6.8 6.2 15.6 18.7 
i sm RSA PE a it NR 10 8.3 40.8 6.9 5.8 | 18.2 28.3 
RK HE 5 ma 10 | 1.2 | 43.5 | 7.4 5.6 17.8 25.7 














表 5 JER, KHEHRAHBRHORRDAEET I AH ETRIFt 2 BR IE EB FE 



































FETaTA TS TI et ee ee ere 
5.7 58.4 | 9.8 | 5.4 | 14.2 | 123 || 64 55.2 6.4 5.2 | 15.4 | 178 
5 54.8 8.0 | 7.3 | 153 | 14.5 | 7.2 51.1 6.1 5.3 | 17.2 | 19.5 
7.2 60.5 5.2 | 47 | 16.0 | 134 | 6.8 52.6 7.9 6.7 | 141 | 186 
6.7 NO7 | ar “ara 12.2 13.8 || 5.7 56.5 6.3 5.2 15.6 16.3 
6.4 62.2 | 68 | Bi | cone! tes 6.3 57.2 7.1 6.3 | 12.7 | 16.7 
5.7 52.8 9.7 76 | 14.6 | 152 | 7.1 55.2 5.5 7.0 | 14.8 | 17.4 
7.2 60.4 6.1 5.3 | 151] 130 | 69 50.8 7.7 6.4 | 16.7 | 184 
6.8 58.8 5.2 | 4.9 | 12.6 | 18.4 7.2 58.9 6.1 5.4 | 15.0 | 145 
7.3 64.6 | 54 | 48 | 103 | 41.8 || 80 60.1 5.2 を は | 229 u 
6.5 ss | 7 | ez | 9| ise | 64 61.5 4.5 4.2 | 12.2 | 15.3 

| 5.9 55.4 5.2 4.9 | 16.7 | 17.8 
# 6.6 | 58.5 7.1 5.9 | 13.6 | 14.5 | 平坦 6.7 | 55.8 | 6.1 | 55 | 181 | ım2 








ur ik 0.2g5x os 
HL if D7 600 通 > iA —> iff 清 








TH AROKRO RES H— +O 13000g に よる 沈 湾 で の 感 作 白 団 の 7 値 は 平均 17.222 で あっ 
て , 正常 腫 の 7 値 は 14.52 で あり 両者 の 間 に は 著しい 有意 の 差 は 認め られ な い 。 表 』 と 表 『 
を 比較 する と , KEEDMHORRAHEN X っ て 感 作 され た 動物 の 血清 7- 値 と , そ の 動物 群 


し な い 点 が 認め られ る 。 これ ら の 関係 を 7- 値 で 比較 する と 




















ZU 各 実 験 群 7- グ 比較 表 ZU At MBAR tv EHE 
35 SUR © LUE CR Fe SA 
4 UMA 1-7 LE 
30 F ee os a a a 
” AA & の 
25 F ur & ag 30 
a O ox o 0 Ox 6 (ee ae 
【 時 を 05" x EN x 95 
の - ation ore, 2 Zo 
o . e . 0% 
5 ° Li ee oo not で wa o ° o 
トー e ee ゲ 
) 10 a 2 > is seht, 2 
ン e aa > ae he 
5 ト 4 oo e e 
’ 10} 
0 ピコ 
《⑫) @@ FRARE 5t 
oe KEKE OO 吉田 肉腫 感 作家 見 時 
ン BR er & SUI Ea GF 0 
Oo ji mt F Ex XX ee ee Ex OE | 
«HUMP EE |, | mE eo HAARE 
we ik i ( 感 作 5 回 ) 





る 獲得 抗 腫 症 性 白 没 
血 清 ア ー グ 比較 

















Uh bhbnisiee DOO 1 CHa RITE UT, 55000g で 落ち る も の , す 
な わ ち ミト コン ドリ ア と ミク ロ ゾ ー ム の 分 割 を 注目 し た い 。 ま た これ ら の 分 割 で 感 作 され た 重 
538 











ie TIBET I IIHHT, 7- 値 は ほとん ど 有 意 の 増加 を 示さ な い 。 こ の こと は 
腹水 型 種 場 の 組織 中 に は 血清 7- 値 を 増加 せしめ る 如 き 異種 蛋白 の 存在 を 想像 せしめ る が , Hi 
腫瘍 任 の 原因 を な し て いる の は これ と は 異 り , 未 粒 体 お よび ミク ロ ゾ ー ム 分 割 で は な いで あろ 
う か 。 





132. 腹水 系 腫瘍 の 拓 腫 瘍 性 に つい て (第 5 報 ) 
安田 龍夫 , 田 間 和 生 , 秋山 3 (大 区 大 学 医学 部 第 一 病理 ) 


On Anti-Tumor Factor in Ascitic Tumors (5th Report) 
TATSUO YASUDA, KAZUO TAMA, ISAMU AKIYAMA 


われ われ は 先 に 吉田 肉腫 腹水 を 正常 白 必 過 下 に 注射 し , Che ORLA EEE 
を 獲得 し , COPMBEAROMe ER AROMBNIC EMT Sc LICL OAR EHE 


性 を 号 え 和伸 る こと を 発表 し た が , TIIHKFHAHAROHMZ 次 の 実験 を 試み た 。 
第 一 実験 A) KIIROFE TH ON EHRE ARD HR LOEB ARORY 1° 


CORE 0.25 [er] の 「 サ ッ カ ロー で ゼ ]」 溶液 を 用 い , Potter & 「 ホ モ ゲ ナ イザ ー」 を 
も っ て 「 ホ モ ゲ ナ イズ | L[r ry] RAMBORL EA 3000 お よび 9000g に て 遠心 分 
EL, その 上 清 お よび 沈 溶 を 1 EM 0.2 瓦 相当 是 1 週間 隔 5 回 正常 白 忌 の 背部 度 下 に 注射 し 

最終 注射 12 日 後 吉田 肉 風 腹水 0.1cc を 皮下 に 注射 し , 72 日 開 経 過 を 観察 し た 。( 表 中 実験 群 
Lit AMAR, SRC ES ASU, ERR CMU A REALE. #2, 
#3 も 同様) 


#1 Hen FANE 2 RL REO FB に よる mi HA AR FRAME 験 


# 回 転 速 度 | 分 | 動 | a3 5) 死 vw ry び a if - | 56 | 治 
































= a 
| 物 | 2 週 内 | 3 週 内 | 4 周 内 5 | sauer 数 | wi | | 
> | | ss | 
g @ | & bal awl z| wl] el al] we] we] awl ae] 上 | 数 | を | 
: | 上 清 | 18 | 1] | ri 6 | 10 | 8 | ss.s | 45:5 
we | 3000 |. | 
| ite 8 | 1| 8 | 2| 2| 1 3) 1] 14 | 4 | 77.7 | 22.3 
I | 
清 | 4 | 1 ee | 3 | 1 | 750 25.0 
zer | | | 
RE | | 9000 | |, 31 | 3 | ae a 4 | 20.0 | 80.0 
に 4 LEI A N NPD OPD 
上 清 Era | | Bet wen 3 | 5n1 | 429 
ERBE 30 N | | | 
—_ a it 10 4 1 | - | | 0 | 10 | 0 | 100 0 
5 | | 
Bi: | | ——— oe | 1 
EXE | | | | | 6| 4| | rd a | 6 | 4 | 60.0 | 40.0 





実験 成績 治療 率 を みる と 30008 で の 遠心 分 離 で は , 実験 郡上 清 , 対照 群 上 清 間 に 有 意 の 
差 を 認め 得 な か っ た が 実験 群 沈 溶 , 対 妥 群 沈 深 間 で は 実験 群 約 2222, 対照 群 1002 と 顕著 な 差 
(GANN, Vol. 47, 1956) 539 











REO br. MLB RHO 402 は 治療 し た 。 


表 2 iL HAT PA Ar DER Oth ナ 禄 に よ る 吉田 肉腫 腹腔 内 接種 抑制 実験 











| a ge” # © "7 a | | 























em Ce) | FS Er | — ーーーーーーーーー| vera | seit 
E | | 2 2873] 3 週 内 | 4 2079| 5 同 内 | 6 rs 7 A) 
ge 上 a | 14 5 | 2 3 | | ee | 71.5 | 28.5 
27710 w|i 3 1 | 4 10 28.5 | 71.5 
Pen 同 ie "| eg | 6 | 1 | $5.72) 1 
ト 上 i | 7 1 1 2-4 SP vase? | cas 
ES # | 14 | 14 | 14 0 | 100.0 0 
ae u | 上 m| 21 2 8 2 2 | u Az | 4 | 09 | 191 
| 127200 | it | 2a | 0 | 21 | 0 100.0 
xt FR ORE 局 Le 17 a re 1 | 14 | 3 | 82.4 | 17.6 
E | #t 14 =: 1 | | 2 | | 10 | 588 
Ee | 10 | 8 | 2 | | | 0 | 0 | 100.0 0 








て , 13,000-27,710 g お よび 59,600-127,2008 で 部 遠心 分 離し , 最終 注射 後 前 者 は 18 日 , 
後者 は 12 日 後 吉田 腹水 0.1 cc を 腹腔 内 に 注射 し , 45 日 間 経過 を 観察 し た 。 hERAORH 
田 肉腫 白 選 の 牌 は 吉田 肉腫 を 腹腔 内 注射 後 2 週 前 後 の 者 で 腹腔 内 に 吉田 肉腫 細胞 の 存在 し な い 
ARE OAH LE 
験 成績 ARK ALS & 13,000~27,7108 COO TILA LIF LOR LL 
び 実 験 群 沈 溶 と 対照 群 沈 浴 問 に は 有意 の 差 を 認め 得 な か っ た が , RRO LAG, EN 
よび 対照 群 の 上 清 , 沈 溶 間 に は 頭 著 な 差 が 認め られ た 

59, 600~12, 7200 8 で の 超 遠 心 分 離 で は 対照 郡上 清 917%), 実験 郡上 清 ( 約 19%), SER 
EEE ( 約 85 %), 実験 群 沈 溶 (100 2) の 順に 治療 率 は 高まり , 実験 対照 両 群 と も 上 清 , 
沈 浴 問 の 治 疹 率 の 差 は さら に 顕著 と な り 初 め て 実験 群 沈 湾 , 対照 群 沈 湾 間 に ある 程度 の 差 が 認 
め ら れ た 。 無 処置 白 尿 群 は 全 例 腫瘍 死 し た 

第 一 実験 表 3 HEN & 


ANS iO RA 第 一 実験 








6 Hl Ok FF TIEF VER DEF U 
B) と 同様 に 13,0-> ———__4-4 A? 





27,7108 で 遠心 分 難し 。 そ 











N; DR DAR a Eis Aig aay Ret な ャ ルリ BR ak 1_ j | 
に 1 SR 4 回 注射 し , 最 
終 注射 1 HIRO OAILO 


有 牌 を さら に 前 回 同様 遼 心 タ ¥ 
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tL, 沈 湾 の み を 新 正常 白 長 背 部 皮下 に 1 週間 隔 4 回 注射 し , 最終 注射 より LER AE 
水 0.1cc を 腹腔 内 に 注射 し , 5 適 間 経過 を 観察 し た 。 

突 験 群 の 治 疹 率 73 2 対照 群 の 治療 率 55 2 で 相当 程度 の 差 を 認め た 。 無 処置 百 尿 
群 は 全 例 腫瘍 死 し た 。 


考 接 1) 3,008 で の 遠心 分 上 難 で は 治 疹 率 を 高め る 物質 が な お 上 清 中 に 残っ て いる も の と 





考え られ る 。 

2) 9,000g お よび 13,000~27, 710 g で の 遠心 分 離 で は 糸 粒 体 の 大 部 分 お よび 全部 (後者 ) 
が 沈 湾 中 に 落ち て いる 筐 で , 実験 群 お よび 対照 群 の 洗 溶 天 か が と も に 高い 治 疹 率 を 示す 理由 は こ 
の こと に 何ら か の 関係 が ある も の と 考え られ る 。 

3) 59,600—127,2008 で の 遠心 分 離 で は 糸 粒 体 お よび 「 ミ クロ ゾー ム 」 の 全部 が 理論 的 に 
は 沈 湾 中 に 落ち て いる 筐 で あり , 実験 群 お よび 対照 群 の 沈 溶 群 が 最高 の 治療 率 を 示し , ERM 
群 間 に 始め て ある 程度 治 疹 率 の 差 を 認め た の も この こと に 何ら か の 関係 か ある も の と 考え られ 
る 。 

4) 第 二 実 験 は 2) 同様 未 粒 休 の 分 割 が 高い 治 韻 率 を 示す こと を 衰 書 す る も の と 考え られ る 。 





133. 腹水 系 腫瘍 の 抗 風間 性 に つい て (第 6 報 ) 
ZEHR Ku 3, WR MB (大 匠 大 学 医学 部 第 二 病 理 


On Anti-Tumor Factor in Ascitic Tumors (6th Report) 
TATSUO YASUDA, ISAMU AKIYAMA, KAORU SAKAKIBARA 


KATH A Alits £ OSB A ROA, BA, 腎 の 正常 白 思 へ の 移 西 に よ っ て ある 
程度 の 六 腫 瘍 性 を 獲得 せ し め 得 る こと を 報告 し た が , PHMIL4 * OFTHE ATS ARO’ 
髄 お よび 皮膚 を 正常 白 選 の 背部 友 下 お よび 腹腔 内 に 移植 し 14 一 40 日 目 に 各々 の 腫瘍 腹水 を 接 
種 する 実験 を 試み た 。 

突 験 1. PHPHAMARs LOMBKMAROAR FAH 0.lg を 正常 白 尿 腹 逐 内 に 移 
fil (大 網 で 包む ), 14 日 目 お よび 30 日 目 に 各々 の 弾 瘍 腹水 を 背部 度 下 お よび 腹 府 内 に 0.1 cc 
接種 し た 。 正 常 白 尿 の 骨髄 を 同様 正常 白 最 腹 味 内 に 移植 し た も の を 対照 と し , 正常 群 は 無 処置 
の 碧 遇 を 使用 し た 。 表 1 の 如き 成績 で 拓 吉 田 肉 腫 白 尿 骨髄 移植 例 に 対し て は 実験 群 , 対照 群 と 
も に 約 80 % の 治 疹 率 を 示し 大 差 は な か っ た 。 腹水 肝 冶 腹水 接種 に 対し て は いずれ の 場合 も ほ 
LA EHE ID られ ず 実 験 , 対照 群 と も 30 日 目 接種 例 に 僅か 20 2 程度 の 治療 を 示し た 
が 意義 ある も の で は な い 。 
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a: H 肉 8 Ee LO REE よる 吉田 ee PHB GC LSAT EA HRB 



























































EE BE IE ie pray は | 4 > iR ia 治 
部 | | @s@4aaa" |% | H | obras 48 aie に | $ 
Bw | 位 | 別 | 数 | 内 | 内 | a 以上 数 | 9% | 別 ir | 別 & | 内 | 内 1 内 以 ト 数 数 | 多 
ano | 2| | jaa 80.0| | M 4a} 10, 6| 3| 1 010 0 
ERBE aa 実験 群 | 腔 | | 
- 部 F301 ee ee 4 9 2 81.8, | 内 308} 8 4| 2 2 6 25.0 
nak 同 14H| 5| | 5 0100.0| ae" an slsls| | loa o 
Xt Hes FE | | 1% | | 
+ 308/10] 1| 1| 1| |73 70.0 「 上 OB 10| 3| 7| 2 8 20.0 
同 | 1 ee | }10} 9] 2) 010| 0 
DL a HAL ir 15 a ( DEE A Bak Zr BEN: Ry HERR FA ARO A iS Hic LOE ae 1 Py DD Gil In: 実験 
i | E H 動 | 週 別 死亡 数 ae に | if | | 日 | 動 週 別 死亡 数 lial 死 | に 
| 部 meer) | 部 | | EEE TEE min x 


ne 数 | 内 内 | 内 | 以上 数 数 | 名 | 別 | 位 | 別 | 数 | 内 | 内 | 内 以上 | M 数 | % 




















_ 腹 un 10 6| 2 2 8 20.0| law yel14 A) 10 | ま 1 i | 1 | 7] 3 70.0 
fy 30 日 8 3 1 4) 50.0 eae 「 830 日 9 | 1| | | 181] 88.8 
m Alan) sl 6| 2| 0 0 見 | 8| | | 2| | 2) 75.0 
8OH10| 2| 8 010| 0 | me 8) 2| | | 6 2| 75.0 
| 010 0 | 正 常 群 | te 1 2 4 33.3 

ン Y 








突 験 2, 実験 1 と 同様 に 骨髄 を 移植 し た 白 友 に 各々 腫瘍 腹水 を 交 駐 的 に 実験 1 と 同様 14 日 
目 お よび 30 日 目 に 接種 し た 。 表 2 の 如く 吉田 肉腫 に 対し て は 約 80 2 に お いて 実験 群 , SRR 
と も る に 大 差 な い 治 療 率 を 示し , 腹水 肝 瘍 腹水 接 種 例 で は 実験 群 の み 33 22 就 中 30 日 目 接種 群 で 
50% Di Be ARLE. 

実験 3, tHAAMS LOMA ROMER 0.2¢ ZEHHRO FAKTEN 

LRRRLL, ERRROBPMEMe EX AROPRETICBMLCHMH, 無 処置 白 思 を 正 
常 群 と し て 用 い 20 日 目 お よび 40 日 目 に 各々 腫瘍 腹水 0.1 cc を 背部 皮下 お よび 腹腔 内 に 接種 し 
CHI の 成績 を 得 た 。 す な わ ち 吉田 肉 風 接 種実 験 群 は 60.9 2, 対照 群 は 100 2 の 治療 率 を 示 


BR 


し た が HEART BEESHTNCSET 3 ROKK BLOT A CILMEIL 見 られ な か っ 
チェ = 
In 











表 3 抗 腫 瘍 性 折原 の 皮膚 移植 に よる 腫瘍 抑制 実験 





ArnnNaRDAnDNc x sHORRAWAR| KUERTTERRORNOM ST トー 
























































#TEIAID| 通 別 死 万 数 | > | BA) anne MER 
| 部 | 2 週 8 週 | 4 TE | | 部 | | 衝 |5 周 3 週 4 週 4 週末 に | 率 
ーー 数 | 内 | 内 | 内 | 以上 数 数 | 多 | 別 | 位 別 | 数 | 内 | 内 | 内 | 以上 数 数 | 多 
1452120 8 ie. DR | 25,3 62.5, | Mi 20H) 10| 2| 7 | | 1 9) 10.0 
実験 群 兄 Fl | | [sesame] Me | ‘es ae | | 
部 40 昌 |15 2 | 4 9 6 60.0 Im fon) 9| 7| 2| | jogo 
nn 同 bon 5 | | 5 0100.0| cai 20n|10| 8| 2| | jo o 
u 4on) 11) | | 11 0100.0, MM in) | 6 | 2| | Joso 
em | |i4| 1| 6| Jı | 6 8| 42.9 Em N 
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i AG HE A. He BL A ICR 





よる 腹水 肝癌 抑制 実験 | 抗 腹 RIED DENE LE Ai EHER 






































# FT | A ms 動 I 週 別 死亡 数 治 | 死 | | Hy | = | | A | | 動 | 週 別 死亡 % aad ia 

nn Mn —— ff || zei) FE 

| |” pasa ema 率 | | 部 | | |2 周 3 週 4 週 4 週 だ | に | 率 

a | 位 | 列 「 数 | 内 内 「 内 以上 首 雪 | 多 | 別 | 位 | 別 | 数 | 内 | 内 | 内 | 以上 数 数 | 多 
„| lon! 4 4| 3|1| j08 0 | sa ft bon] sl sl 2 | | (3 8, 37.5 
ADR BF 内 0 日 | 7 | 6 | | 1 0 7| 0 ER [Ab F404 9 | | | | | 9 0.100. 0 
i R | 1 | nn ーー ーーーーーーーーーー 一 
。 | 同 20 5| 2| 2| 1| | 0Ol | bon! 5| | | 1| 2/32600 
MER | | | | | DE a | | | | | cha 

上 408] 5 | 4 | | 105 0 | 上 MO 5| re 5 0,100. 

ID A tH の | 5 | 4 | 1 | 0 5 0 IF | 




















Be aT Lt 


突 験 4, 実験 3 の 如く Here Bit LB 20 日 目 お よび 40 日 目 に 各々 の 腫瘍 腹水 を 交叉 的 


に 打 種 し た 。 表 4 の 如く 抗 吉田 肉腫 白 表 5 抗 腫瘍 性 自販 の 友 膚 移植 に よる 腫瘍 抑制 実験 








展 の 皮膚 を 移植 し これ に 腹水 肝 癒 腹水 EXIT 腹腔 内 移植 に よる 吉田 肉 竹 抑制 実験 











WELZ LO CIA FORE OA ha | 動 | awee x Ma | | - 
は 見 られ ず , TBOKTRARO RMS Abd re DIE 
は 見 られ ず , KIOKTMARDOEME | a | 仁 | 数 | 内 | 内 | 内 | 以 四 数 | 数 | % 
植 後 吉田 肉腫 を 接種 せ や る も の で は 70.6 | RR | yy | 15 13| 2 0|1s| 0 
on ame m ll 3| 5|1 219182 
DER INT bMS FREE & DIT80 ei Eem | 内 1 6| 5 | | 0 | ul 0 
2 の 治癒 率 を 示す 。 7 KAR | fa | u| 7 | 3 | 2 3/11 | 21.4 
A | | | | 
実験 5, 抗 吉田 肉腫 自 展 の Heke 408) sma) |10| 7| 1| 2| 8|20.0 
| 上 | 5| 5 | 0| 5| 0 











fi 0.2g を 正常 白 展 腹腔 内 に BL 
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(AMP CED), TEMA RABE 0.28 を 腹腔 内 に 移植 し て 各々 実験 群 お よび 対照 郡 と し て , 
また 正常 群 は 無 処置 白 民 を 用 いた 。20 日 目 お よび 40 日 目 に 吉田 肉腫 腹水 を 0.1 cc を 腹腔 内 に 
接種 し た が 表 5 Om ELA EHE RD o fe. 

以上 骨髄 移植 に より 相当 程度 の 拓 腫瘍 性 を 得 られ 交叉 抗 隆 瘍 性 も ある 程度 認め られ る が 腹水 
肝 冶 に 対し て は 撤 腫瘍 性 は ほとん ど 認 め られ な い 。 皮膚 移植 の 際 も 同様 で ある 。 皮膚 の 腹 
腔 内 移 和 西 に よる 抗 腫瘍 性 の 弱い の は 腹水 肝癌 の 場合 と 同様 に 腹腔 内 に 腫瘍 腹水 を 接種 する た め 
に 一 時 の 毒性 侵入 に 対 挑 で き な い 程 に 腫 瘍 性 が 弱い た めか も 知れ な い 。 





134. 武田 肉腫 な よ び 曰 淵 肉腫 の 抗 瘍 腫 性 に つい て 
RHAX WR 者 (大 阪 大 学 医学 部 第 二 病理 ) 


On Anti-Tumor Factor in Takeda Sarkoma and Usubuchi Sarcoma. 
TATSUO YASUDA, KAORU SAKAKIBARA 


今回 , 武田 肉腫 お よび 曰 湯 肉 性 を 用 いて 六 了 腫瘍 性 実験 を 行っ た 。 
BER: 正常 白 忌 背部 に 武田 肉 三 あ る い は 臼 淵 肉腫 の 皮下 腫瘍 を 生 ぜ し めこ れ を 刀 出 せる 


SEN F 


後 7 一 10 HEn tn TnoikzBET3 LEE 1KDOM AR LE. RV TINDORRER 























腹腔 内 に 再び 腹水 を 接 第 1 表 背部 度 下 腫瘍 切除 後 再 接種 実験 
種 す る と 第 2 表 の 如く 武田 肉腫 背部 腫 導 切除 後 一 武田 肉腫 背部 皮下 接種 実験 
ee .„ mw 別 | 体 重 | 動物 数 | 腹水 接 人 |vonluen la el me x 
治癒 し た 。 か くし て 感 es | | | R 
実験 群 100-120g | 32 武田 肉腫 腹 水 一 | 4 10 | 18 | 56.25+8.77 
作 を 繰 返 す こと に より 対照 群 100-120 @ 2 | 0.2cc 背部 接種 | 0 a | 1 | 4.598447 
1... Wok Beer ふ je ESTER 
SEO BOK BERS 8 Ti CVS TY HDB kT A ET ERERSERR 
2 Si TS eo |e | eee | ok we | ace | nie | ew | men“ 
r Zum | 100-120 29 | 白 油 肉腫 腹水 一 3 | 4 | zz | 7s.86 ょ 7.95 
得 せ しめる こと が で | | : | 
対照 群 | 100-120g | 9 | 0.3cc 背 部 接種 0 5 4 | 44.44+5.24 
Bi 3 u 
ハー 
第 2 表 背部 腫瘍 治癒 後 腹腔 内 接種 実験 
第 二 実 験 : か くし て a 
RH AS MY OD TS Ra SS ER 
Honrznenot <i een 
きら れ だ た て: 1 we | a | ee | Mok em | 事故 死 | 腫瘍 明治 wl ee x 
腫瘍 性 白 選 に 対応 的 あ 実際 格 | 90-160g 17 | 武田 肉腫 用 一 0 5 12 | 70.58+11.10 
KR 100-120 g 19 | 0.05cc 腹 腔 接種 0 19 0 0 
BV rie MMIC Hk ze ーー ーー テー ーー デーーーー 
Al AM i AREA A KENZURR 
接種 する と 第 3 表 の 成 en 
| | mem | wok em [won men m nl mm % 
Sa} ers - Pe 
BEART LOI am | 10-1208 21 | ARK 4 1 16 | 76.199.29 
RR 100-1208 34 | 0.1cc 腹腔 接 信 5 21 8 | 23.53 よ 7.27 


SHERBET LES HE wi Ate tp ® ER og 
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Vaid D BRED ENB 
HIER LI 
と が で きた 。 

第 三 実験 : 第 一 実験 
tho CH bonkitkt 
HABA RO HOF 
(100mg の 物 2 個 ) を 

正常 白 忌 腹腔 内 に 大 網 
AaB LIER ARM 
移植 群 , 無 処置 群 と と 
も に 10 お よび 20 日 目 
に 武田 肉腫 腹水 0.05cc 
腹腔 内 接種 し た 。 成 績 
(295 4 HO dn < TS 
HARB HIC ET 
BEER Rt 
し め 得 た 。 

BUR: 次 いで 武 
田 肉腫 ある い は 曰 淵 肉 
腫 の 腫瘍 腹水 0.5~1.0 
cc を も っ て それ ぞ れ 
毎 周一 回 14 回 以上 感 作 
FAXE (100mg の 
物 2 個 ) を 第 三 実験 同 
様 の 手技 を も っ て 正常 
白砂 腹腔 内 に 移植 し 対 
RARE & [eR 10—208 
目 に 対応 的 また は 交叉 
的 に 腫瘍 腹水 を 接種 し 
た 。 成 績 は 第 5 表 の 如 


FIR 抗 腫瘍 性 白 過 交叉 実験 


4 © SE RN UK MIP SE 


a a | 人 won m 233 „erde a] eee 

Ph ad EO 

HREAMARE 140-190 € 16 uae Se) (ae IH | 87.5048. 27 
RA ARP | 

RAW AMAR, 110-1508 | 12 | er | 2 | 4 | 6 | 50.0014.44 

対照 Ff 300-30g | 14 | 0.1cc MSM | 」 | 10 | 3 | 21.43410.97 











各々 の 抗 馬 瘍 件 自選 に 白光 肉 用 腹水 を 腹 腔 内 に 接種 せる 実 肌 


som |e zum 腹水 接種 wormeeun wl mer % 

eT wee 10-1708 | 12 | u — | 1 | 0 | 1 | %6747-98 

HKREWMERE 110-2008 | 12 | 2 7 | 58.33+14.23 
| 0.3cc Arete | ; 


対 f=} 100-120g | 15 | 


4 表 RRA ABRAM REE 田 肉腫 接種 実験 


5 | 33.33412.17 























® m | m |e m ‘ean ene ar co % 
10 日 目 | 5 | s | 2 | 
HRAAMARB—BHA | 100-1208 に 20 日 目 | 4 | 3 | 1 | 
A at 9 6 3 | 33.3315. 71 
ft > る 
10 日 目 | 4 | s | 1 
正常 白 展 腫 一 移植 千 | 100 こ 120g| 0.05 |20 日 目 | 5 5 | 0 | 
取 計 9 | 9 | 1 mania 
ts | MRE He = 
内 |oga| 5 | sl ol 
無 処 @ 8 mm: 4 ma 5 | 5| 0 
| | 計 10 | 10 0 | 0 
第 5 表 感 作家 兎 腫 移植 実験 


fe x Me REINS HE EK te EPS RAE 




















® 3 | 人 mi | =| wm ieee CA ana KO 次 (%) 
satis 時 _— 

共有 作家 一 100- | 武 ° | 793.38) | (6.67 
me | 120g| M ( +6. u) | ( 6.44) 

AS ie 14 13 1 

AMM eH | 100~ 水 92.86 (7.14 
移植 白 恨 群 120g| i ( 2.06) \ 6.88 

3 ~ | 0.05cc 12 0 11 1 

Ee 家 系 B— | 100~ | | (91.67 (8.33 
SHARE in: 4 \ £2.98) \ 21.96) 
すす すす の ) に NE 
woe) 4 ( 1 I} 








5 Sp ee ee eT SER 






































tt 別 | 体 m|%* HL ma mim Come CHI RW CH) 

14 6 4 

日 油 肉 用 戚 作家 兎 有一 | 100~ a | (28.57 /42. 86 28. 57 
PH ER 1208 = | (? +12. os) \ Em) ( ee) 

っ m I 2] 6 4 4 

REAR rR Ee | 100~ 腹 | (42.86 \|/28.57 \|/28.57 
Biman 1208| x ( +13.23) | しょ 12.07/ | \ 150) 

0.3cc 14 | 6 5 3 

Em RW MR | 100~ | 742.86 \ | (35.71 /21. 43 
BREBIR ims に | し ょ 13.23/ ( +12.81) | \ +10.97 

100 内 ~ 7 | 5 8 | 1 

4 # ae 接 /35. 71 /57.14 /7.15 
EEE u = 【 as) し 218.23) | ( 46.89) 


< 両 腫瘍 と も 各 群 間 に 有 意 の 差 を 認め 得 な か っ た 。 
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総括 お よび 考案 : 1) RAAB IUVEHAEZAUVTOERFHREBZEIH LT 2, 腹 
KEARSE BRT CS LICK o TRAANC AR PAE BSH LOB, 2) か くし て 得 ら れ 
ar OFTHE ARIS AERA BEE ANIME LTC Ob AES RT AAS 
に 対す る 程 強 く は な い 。 こ の 点 吉 田 肉腫 ・ 腹 水 肝癌 の 場合 は 対応 的 に も 交叉 的 に も 同じ 強 さ の 
TUBE AR LID L Ro TVS, 3) RHAEZAT ORTE ER ER ARB 
PEACHES SO LICL RAN S SBE OPES BBE LS I IN HAAS 
RK 2 FAV CO RRC HRT BER FANIHEET FE. 4) また 先 に われ 
われ は 吉田 肉腫 お よび 腹水 肝癌 を 用 いて 感 作 異種 動物 腫 の 移植 に より 対 応 的 に 接種 され た 腫瘍 
の 発育 は 抑制 され る が 交 駐 的 に 打 種 され た 腫瘍 は 抑制 され な い 事 実に よっ て 両 腫瘍 聞 に 腫瘍 特 
異 的 な 因子 の 存在 を 想定 し た の で ある が , 武田 ・ 臼 淵 両 肉腫 の 場合 に は か よう な 方 法 に よっ て 
は 明確 な 分 離 を 認め る こと が で き な か っ た 。 





135. z-n) „ek kohle or T (第 3 報 ) 
安田 龍夫 , 三宮 裕 (大 阪 大 学 医学 部 第 二 病 理 ) 


On Anti-Tumor Factor in Ehrlich Ascites Carcinoma (3rd Report) 
TATUO YASUDA, HIROSHI SANNOMIYA 


z- 1) y EBLE LV SO AU AT VA NA。 の 背部 皮下 腫瘍 摘出 を 繰 返 す こと 
に より 拓 腫 瘍 性 の 存在 を 認め さら に 撤 エ ー ル リッ ヒ 腹 水 交 マウ ス お よび エー ルリ ッ ヒ 腹水 冶 感 
作家 兎 お よび 白 尿 の 臓器 移植 に よる 六 腫 瘍 性 実験 は すでに 発表 し た と ころ で ある か 今回 さら に 
前 述 エ ー ル リッ ヒ 腹 水 閣 感 作家 系 お よび 正太 の 血清 蛋白 を 決 紙 電気 泳動 法 に より その 分 割 を 試 
みた 。 す な わ ち ェ ー ル リッ 腹水 閣 腹 水 0.5 cc を 家 束 背部 友 下 に 接種 し 接種 後 毎回 2 一 3 週間 
後に 採血 これ が 血清 を 得 た 。 さ ら に 同様 腹水 0.2 cc を 百 展 背部 友 下 に 接種 し 2 一 3 週間 後 の 血 
清 を 得 , 泳動 を 試み た 。 

突 験 方 法 : 1) 決 紙 電気 泳動 装置 は 東洋 激 紙 電気 泳動 装置 C 号 。 電 流 発生 装置 』 号 を 使用 。 
2) 緩衝 液 に は べ ロ ナー ルソー ダ 塩 酸 緩 衝 液 pH=8.6 =0.05 3) Feit RAM No. 51 を 
使用 し た 。4) 試料 は 前 述 血 清 0.02 cc 使用 。 絵 蛋白 量 は 日 立 蛋白 計 に より 測定 。5) 泳動 条件 
FM lem に 対し 0.3mA の 電流 で 15 時 間 泳 動 。6) 泳動 終了 後 汽 紙 を 100*C 10 AH 
乾燥 し Amidoschwarz WB に よる Grassmann 原 法 に 準じ 後 染 色 を 行っ た 。 定量 は 夏目 
光度 計 お よび 複 光路 式 自動 記録 デン ント メー ター を 使用 し た 。 

突 験 成績 : 1) エー ルリ ッ ヒ 腹水 冶 感 作家 系 血 清 に 関す る 成績 は 第 1 表 に 示す が 如く で ある 。 
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第 1 表 
ee TP. wa 

oe ee a te 5.87.4 55. = 8 + 

ER 5 | 6.5^7.5 | 58.2~64.6 
感 作 1 回 7.0 60.2 

E. A.C 5 | 6.1x8.0 | 58.2~64.0 
感 作 2 回 7.2 60.0 

2. A.C ョ | 6.4x7.9 | 55.4~65.2 
感 作 3 回 7.0 60.9 

2.468 4 | 6.0x7.9 | 50.4~63.0 
K 作 4 回 6.9 58.9 

a で 4 | 6.4>7.3 | 63.569.7 
感 作 5 回 | 6.9 | 67.1 

E. A.C 4 | 5.6x8.1 | 58.5~65.5 | 
感 作 6 回 | 7.0 | 60.0 

F. A. C 4 | 6.3>8.0 | 49.2~61.3 
感 作 7 回 | 7.4 | 55.6 


+kbbBIHFIVYKIUTFJ/RIIY 
f( に 7 グ ビデ リ ン の 増加 が 認め られ た 。 また 


7-g1 











asl (%) arel (%) el (%)| (%) 
1.0. 3 | 41-83 | 8.9-15.6 | 9.5-15.9 
5.9 10.4 | 1.8 
5.9~8.4 | 4.3=7.2 | 9.8~14.5 | 14.1~19.5 
7.2 5.4 11.8 | 16.3 
6.9~8.5 | 5.2-6.2 | 8.3-15.2 | 11.9~20.9 
7.6 5.6 11.2 15.6 
6.8~8.8 | 4.9~6.5 | 9.0~14.8 | 1073~18.8 
7.6 6.2 | 10.7 | 146 
7.5~9.5 | 4.2~7.8 | 9.4~16.5 | 10.4~16.6 
8.5 5.4 | 12.3 | 13.9 
3.4~7.3 | 5.1-7.5 | 8.0-10.2 | 10.1~14.3 
Fun" a ae “ 
5.0~7.7 | 5.4~8.8 | 8.1-16.4 | 11.9~16.9 
6.4 ん $ | Te | "ae 
6.1~8.2 | 5.3-8.5 | 8.8-16.1 12.5—20.1 
7.0 | 79 | 12.0 17.0 
第 2 表 E.A.C. 感 作家 兎 血清 の g 及 び 7-globulin 


値 と 感 作 回 数 と の 関係 並び に EHRE HM 














群 と の 比較 
7 グロ ブリ ン 値 は 初回 感 作 で 平均 16.32% ま で “| — 
al gl 
Hn LR Eda SIC GEN RL Ei SER 
増加 LEHE B42 SIC GEV RRL LF 5 回 | ee ili 
目 感 作 後 で は 平均 値 12.22% を 示す も 以後 感 作 BETT = Bee rs pen ERE Bel 
を 重ね る に 従い 増加 し 第 7 回 目 感 作 後 平 均 値 
Ut 9 4 の Kir m ty 
17% を 示し た 。 (第 2 表 ) 2.3 4 mE a 7 SSF [By 2k 
2) z- N) „eK EBEN FOR KON TFA CHS, 
第 3 表 NY Ye KREMER RR BE Rw 
区 数 | T.P.(g/dD| AL (%) | ggl(%) | Bell) | rel (96) 
| 6.0~7.9 | 45. 0-58. 5 8.8~14.5 | 16.9~24.1 | 12.2-18.9° 
ER Fr 52. 12.4 99 | 15.3 
E. A.C 7 | 5.9-7.7 ah 7.5~13.4 | 19.8~24.5 | 15.5~18.6 
感 作 1 回 7.0 50.8 10.0 21.7 | 17.5 
E. A.C 7 | 647.5 40.1~53.2 | 6.8-12.8 | 19.7~26.5 | 17.6~22.0 
感 作 2 回 6.8 46.6 10.5 22.6 | 20.4 
| 
EEE 5 6.0-8.2 42.3~50.0 | 8.3-10.8 | 21.9~25.8 | 17.0~33.1 
感 作 3 E 7.2 46.6 9.5 24.3 19.6 
E. A.C > 6.1-8.0 | 44.2~52.7 8.1-11.5 | 19.5~25.7 | 18.1~22.5 
感 作 4 回 6.9 48.0 9.3 2.7 | 20.0 
E. A.C y 6.2~8.4 42.0~54.7 | 7.5=12.2 | 19.4~24.5 | 17.3~25.6 
感 作 5 回 7.4 46.0 9.9 22.9 | 21.2 








すなわち グロブリン お よび 7 グロ ブリ ン の 増加 が 謎 
で は 平均 値 21.2% を 示し た 。 ま た 初回 感 作 よ り 第 5 回 目 感 作 まで の 8 グロ ブリ ン お よび 7 グロ 
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め ら れ 7 グ ロブ リン 値 は 第 5 回 目 感 作 後 








デブ リン の 平均 値 の 推移 は 第 4 表 に 示す 通り で ある 。 


3) Are wv) „er KOHLER Ik 
ER r EUER 第 4 表 E.A.C. RFA RUMI OD BRO r-globulin 


を 採取 遠心 分 離 ( 毎 分 1000 ai) LORRRT 値 と 感 作 回 数 と の 関係 並び に EH ER EL 
の 比較 

生理 的 食 壇 水 を 注 加 これ を 繰返し 最後 に 遠 沈 BEE 

前 と 等 量 に な る よう 生理 的 食塩 水 を 注 加 その BEER Soka ER AR Ag 





- A a li ERBEN Ygl 
3-5cc お よび 05-1cc を 各々 前 述 感 作家 ygl 8 


1 
更 お よび 白 尿 の 腹腔 内 移植 後 20 時 間 で 血清 eS 
5 ピア ヤー 
デック > さと し > ニ ト a Ba Ei 2 “2 RS 4 95 KUE DIET 
を 得 , 泳動 を 試み た と ころ 第 5 表 に 示す が 如 
き 結果 を 得 た 。 す な わ ち 両 実験 群 と も 絵 蛋 白 量 減少 。g グ ロブ リン 増加 お よび 7 グロ ブリ ン の 
HARE 7c る 減少 を 認め Ao 
第 5 表 ク 1 エー ルリ ッ ヒ 腹水 癌 感 作家 束 血 清 吸 収 実験 成績 








| | Su 
1 























pe & wa) AL (6)| aval () @ -gl (%)| gl (%) | gl (%) 
Rm) E.A.C 4 人 5.3~6.8 | 48.3-60.2 | 8.1-16.2 | 8.9-13.1 | 9.5-14.7 | 8.7~15.3 
a | 感 作 1 回 後 | 6.1 5.3 | 10.8 9.9 11.7 12.3 
験 | E. A.C | 。| 5.9~7.4 |43.2-60.2 | 8.0-15.5 | 8.0-15.4 | 9.0-14.5 | 9.2~14.9 
m | 感 作 7 回 後 | 6s | Mee Mi 11.3 10.7 12.0 
感 | g.A.c | 5 | 6.5~7.5 | 58.2-64.6 | 5.9-8.4 | 4.3-7.2 | 9.8-14.5 | 14.1 こ 19.5 
4 | 感 作 1 回 | | 7.0 2 | 73 5.4 11.8 16.3 
x | | | 
m| E.A.C | 』| 6.3-8.8 | 49.2-61.3 | 6.1-8.2 | 5.3-8.5 | 8.8-16.1 | 12.5~20.1 
群 | 感 作 7 回 | 7.4 | 55.6 | 70 7.9 12.0 17.0 
第 5 表 ク 2 エー ルリ ッ ヒ 腹水 韻 感 作 白 必 血 清 吸収 実験 成績 
匹 数 | TP.Cga)| AL (%) | な gl (%) | bel (%) ral (36) 
ae + 5 5.1~6.7  30.2~45.0 | 13.5~23.4 | 19.8~26.7 | 13.8~18.5 
吸 | 感 作 2 回 後 6.0 38.0 20.8 | 24.8 | 16.4 
= E. A.C 4, 5.8>7.2 47.5~51.2 | 10.7~17.8 | 19.2~24.8 | 12.3~16.9 
mn | 感 作 3 回 後 6.5 49.3 use | “nS | u 
By E. A.C 6 5.4~6.8  38.0~48.3 16.6~21.8 | 19.1~26.8 | 12.2~18.8 
kf 5 Mk 6.2 40.7 4 | ms | we 
4.5 . 6.4~7.5 40.1~53.2  6.8~12.8 | 19.7~26.5 17.6~22.0 
RR 感 作 2 回 : 6.8 46.5 10.5 22.6 20.4 
“a E. A.C 6 6.0-8.2 | 42.3-50.0 | 8.3-10.8 21.9~25.8 17.0~22.1 
= | 感 f 3 回 7.2 46.6 9.5 24.3 19.6 
BE 4.6 2 6.2-8.4 42.0~54.7 | 7.5=12.2 19.4~24.5  17.3~25.6 
感 作 5 回 7.4 46.0 9.9 22.9 21.2 





BR: 以上 の 実験 を 絵 括 する に エー ルリ ッ ヒ 腹水 冶 感 作家 東 お よび 百 昧 血清 沢 紙 電 気 泳動 実 
験 に より 家 束 実験 知 で は # グ ロブ リン の 少量 増加 お よび 7? グ ロブ リン の 増加 を 認め た 。7 グロ 
ブリ ン 値 は 初回 感 作 を 頂き と し 治 減 第 5 回 目 感 作 を 最低 と し 第 7 回 目 で 最高 値 を 示し た 。 帳 尽 
突 験 群 で は @ グ ロ プ リン お よび 7 グロ ブリ ン の 認 む べき 増加 を 示し た 。7 グロ ブリ ン 値 と 感 作 
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同数 と の 間 に は 特定 の 関連 性 を 認め ざる も 第 5 回 目 感 作 で 最高 値 を 示し た 。 両 群 と も 吸収 実験 
ょ り 絵 和 蛋白 量 の 減少 。 gw グロ プリ ン 増 加 , 7 グロ ブリ ン の 認 む べき 減少 を 示し た 。 





136. 三 塩化 酢酸 処理 ラッ テ 腫 瘍 抗原 の 特異 性 
に 関す る 免疫 病理 学 的 研究 
武田 勝男 , ER A, 坂田 義晴 (北海 道 大 学 医学 部 病理 学 第 一 講座 ) 
Immunopathological Studies on the Specificity of the Tumor 


Antigen of Rats Treated with Trichloroacetic Acid. 
KATSUO TAKEDA, HISASHI YOSHIO, YOSHIHARU SAKATA 


Fy FREE 7 ALEGRE RH, BAe GRILL, 後者 は 正 
EI FRAC LAOLT D. EBEN TI » 7 EMRE MOTEL, 同型 腫瘍 間 に 
TANTE IN LIFE ACHERN DS, Lah © OHER TE REEL RE 
で , 三 塩化 酷 酸 ,。 フォ ル マ リ サリン 処 理 で 消失 し , BROKER TH KL, ZHIE 








rar 


Bie, Formalin に 安定 で 両者 分 離し 得る こと が 前 報 ま で に 明らか に され た か 今回 は 三 塩化 酷 
酸 処理 腫瘍 細 旋 の 拓 原 性 の 論 化 に 関し さら に 詳細 に 検討 し た 。 す な わ ち 吉田 肉腫 , MTKIH, 
RAAM, 腹水 肝 冶 7974 型 。 を 三 塩化 酷 酸 (10%, 5%, 1.65%, 0.5%) で 1-30 HEUER 
し , 水洗 。 Be, 透析 に よっ て 中 性 と な し , その 0.2 gm を 隔 日 5 WAR 1.0gm var 
WL, これ に 種々 の 期間 に 同型 腫瘍 ある い は 異型 腫瘍 を 再び ある い は 交 鉱 移 西 し て その take 
が 成立 する か 栓 か を 検 し た 。 

その 結果 , 吉田 肉 風 免 痩 マ ウス は 吉田 肉腫 , MTK I, 改 前 肉腫 の 移 西 を 30 Fic Hs ThA 
EL, MTK] 免 商 マ ウス も また , MTK], 吉田 肉腫 , 約 前 肉腫 の 移植 を 30 HICH Tht 
する が , RAAM, 肝癌 の 移植 は いずれ も は じ め か ら 胡 止 せ ず , また 武田 肉腫 免 症 マウ ス は 武 


HAMDAX, 肝 冶 免 商 マウ ス は 肝 冶 の み を 胡 止 し て 他 を 阻止 せ ず , Lh OFS PCBARPEIL 


ら か に 消失 し て 免 姜 原 腹 揚 型 の み の 移 丁 が 阻止 され る 。 以 上 は 特に 三 塩化 醒 酸 5~1. 65.94 Bi 
で 特殊 挑 原 性 が よく 残存 し 共通 原 性 は ほとん ど 全 く 消 矢 し た が 0.5 で は 共通 挑 原 人 性 が 残存 





Lic, 女 理 時 間 の 関係 で は 短 時 間 で は 両者 が 残り 時 間 と と も に 共通 挑 原 は 速 か に 消 失 し 去る 
が , 30 日 処理 で は 特殊 拓 原 性 も 消失 し た 。 酷 酸 除 去 に は 水洗 5 回 が よく , HF, BC 


成績 で は 抗原 性 が 低下 する 傾向 を 認め た 。 三 培 化 酷 酸 抽出 液 中 に は 挑 原 性 物質 を 認め な か っ 





な お 以上 の 免 商 マウ ス の 再 移 値 , 交叉 移 植 を 通じ て 互 に 形態 機能 を 等 し くす る 吉田 肉 風 弄 
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(HH, MTK, Ah) ABER FE L, 他 型 腫瘍 か ら 和 独立 す る こと が 示さ れ た が , B 
細 に 検 す る に 共通 な 吉田 , MTK, 紋 前 間 に も な お 若干 の ずれ が あり 吉田 免 間 は 最も 強く 吉田 
を 阻止 し , MTK, 約 前 に 若干 弱く , MTK 免 尊 は 最も 強く MTK を 阻止 し , FH, 弘前 に 若 
千 弱 い 。 こ の 若干 の 非 共 通 性 に つい て は さら に 今後 の 研究 が 必要 で ある が , 以上 の 事実 か ら 太 
瘍 の 特殊 拓 原 は 三 塩化 酷 酸 に や や 安定 で あり 共通 拓 原 は 変性 消失 し 去る も の で 凍結 融解 等 と 導 
の 関係 を 示し , Formalin 処理 に 一 致す る が より 明らか な 差異 を 示し 両者 は 性 状 を 異 に する こ 
と を 知っ た 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





137. フォ ル マ リ ン , 三 塩化 酢酸 処理 ラッ テ 腹 水腫 間 免 疫 
に よる ラッ テ の 抗 移植 性 に つい て 
相沢 幹 , 巣 山 武雄 , 入江 満 (北海 道 大 学 医学 部 病理 学 第 一 講座 ) 
Antitransplantabilities of the Rats Immunized Against 


the Cells of Ascites Tumors of Rats Treated with 
Formol and Trichloroacetie Acid. 


MIKI AIZAWA, TAKEO SUYAMA, MITSURU IRIE 


ZRDF » TEE RER FT » FA HERR F EHI --EESUDALTH 

TERN bh, 腫瘍 の 自然 治癒 し た 非 感受 系 ラッ テ お よび マウ ス に は 長 

期間 の 腫瘍 型 特 暴 的 拓 移 植 性 と 短期 間 の ラッ テ に 共通 の 系 ( 種 属 ) 特異 的 拓 移 植 性 が 成立 する 。 

また マウ ス を フォ ル マ リ ン , 三 塩化 酢酸 処理 ラッ テ 腹 水腫 瘍 細胞 で 免 疲 す る と 一 定期 間 の 腫瘍 
特異 的 拓 移 植 性 は 発現 する が 種 属 特異 的 抗 移植 性 は 消失 する 。 

以上 の 既 発表 成績 か ら , 今回 感受 系 ラッ テ , 非 感受 系 ラッ テ を フォ ル マ リ サン, SHEAR 
理 吉田 肉腫 。 武田 肉腫 , BOK CREEL, 挑 移植 性 の 発現 の 有無 を 検 し た 。 

突 験 材料 と 方 法 

免疫 展 : 岐阜 ・ 埼 玉 産 雑 婚 折 最 一 一 吉田 肉腫 , 武田 肉腫 , 腹水 時 痛 (7974 系 ) を 移植 すれ ば , 
ほとん ど 全 例 10 日 一 15 日 前 後 で 腫瘍 死す る (感受 系 )。 

Wistar 一 武田 系 一 一 吉田 肉腫 , 武田 肉腫 を 移 西 する と 初期 世代 は ほとん どす べ て 10 日 前 後 
CRZARA RAREST 2, これ の 栗 代 移 守 を 続け る と 自然 治療 を 示す も の が 多く な る 。 
また 肝癌 7974 系 を 移植 する と , 初 世代 か ら 多 く の も の が 15 日 前 後 で 自然 治療 する GERT 
系 )。 

免 疲 原 : 吉田 肉腫 , 武田 肉腫 , 腹水 肝癌 の 腫瘍 細胞 を フォ ル マ リ ン 5 Om, 三 塩化 酢酸 5 % 
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Adjuvant : 





RASTA R (第 1 表 ) : FRERICHTEATHED ROTILIE LA EOS, JER BEL TR 


is 


に 3-5 APMEKVEL 4D, 
Alumina cream。 マ ウス 肝 の 淫 渡 液 。 以 上 の 免疫 原 を 種々 の 量 (0.1 cc 
は 0.2 cc 一 10 回 ) 与え , Swe 10—40 日 に 腫瘍 を 腹腔 内 に 移植 し た 。 


Antitransplantabilities in Susceptible Rats 








Rats 


| 
| 円 
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II. Antitransplantabilities in Unsusceptible Rats (Wistar-Takeda Strain) 
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の 経過 で 死亡 し た 。 

2. 非 感受 系 白 尿 (第 2 表 ) : 各 腫 瘍 と も , 免疫 群 で は 腫瘍 死 例 は 減じ , APRA LUCK 
する も の が 増加 し た 。 し か し マウ ス に 見 る 如き 移植 の 完全 陰性 例 は な か っ た 。 

また , 吉田 肉腫 移植 尺 で 腫 間 死 し た も の も , 多く は 生存 期間 の 延長 が 見 られ た 。 

Adjuvant を 用 いた 場合 も , 完全 折 移 植 性 の 成立 は な か っ た が , 存命 率 は や や 高かっ た 。 

総括 : 以上 の 本 実験 に お いて 。 フォ ル マ リ サン , 三 塩化 酢酸 で 処理 し た 腫瘍 で 免 し た 感受 系 
ラッ テ に は 生 腫 瘍 の 移植 名 出 に 見 る 如き 抗 移植 性 の 発現 な く , 移植 の 結果 は 対 須 と ほぼ 等 し か 
っ た 。 し か し , 非 感受 系 ラッ テ の 免 商 で は , 移 征 を 直ちに 阻止 する よう な 強い 拓 移 植 性 の 成立 
は 認め られ な か っ た が , MCS < BET NERC ERE » F TESS HAAR, 
生 肝 , Alumina cream 等 の Adjuvant EACH KIN REITEN oT, 

すなわち フォ ル マ リ サリン, 三 塩化 酢酸 で 処理 し た ラッ テ 腹 水腫 瘍 は , 著しい 免疫 原 性 の 低下 を 
来たし , 感受 系 , 非 感受 系 ラッ テ に 活動 免 間 を 与え る こと は マウ ス 免 疲 に 比 し て 極め て 困難 で 
ある こと が 示さ れ た 。 ( 廊 部 省 科 学研 究 頃 に よる ) 





138. 肝 と 肝 冶 間 の 騰 副 特異 性 に 関す る 免疫 病理 学 的 研究 
武田 勝男 , BABAK, 直江 和雄 , 小笠 原 清 行 , 伊藤 長英 (北大 医学 部 病理 ) 


Immunopathological Studies on the Organspecificity Between 
Hepatic Cell and Hepatoma Cell of Rats. 
KATSUO TAKEDA, TETSUO KAZI, KADZUO NAOE, 
KIYOYUKI OGASAWARA, CHOOEI ITOH 


IKE FRSC BU OHO GRRL FZO-MOPACEW TT, ラッ テ 腹 水腫 瘍 細胞 に 
は , FoF MAE UCORMORMRHEOMC, EEE LI FR END 0, 前 者 は 凍結 
融解 , 加熱 に 安定 で 。 Formalin, =i (tARRICPRECH), KRFILLOMOMHL AT 
こと が 明らか に され た 。 

演者 は この 関係 を 4 系 統 の ラッ テ の 腹水 肝癌 (CAAT 1, 2, DAB 1, 2) と 正常 テッ テ 肝 間 に 
検 し た 。 

(1) 腹水 肝癌 を Formalin (5 2) で 1 一 7 日 処理 水洗 し て 雑 婚 マ タス を 5 BEL, 同 肝 
冶 あ る い は 異 系 肝癌 を 腹腔 内 に 移植 する と , BT 5—18 AH CIN CORE 
阻止 され て 移植 翌日 に 多く 陰性 で あっ た 。 (正常 マウ ス 移植 で は 7 一 8 日 間 増 殊 す る) これ に 
反し て この 免 間 マ ウス に 吉田 肉腫 , 武 田 肉腫 を 移植 すれ ば いずれ も 5 日 前 後 正常 に 近く 増殖 し , 
ラッ テ 細 肪 と し て の 共通 撤 原 性 の 消失 を 示し た 。 
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SER RRC S AAO Formalin 処理 1 一 7 日 間 が 最適 で ,。 17 AU HE CHE I FR 
し , 4 ヵ月 処理 で ほとん と ど 全 く 消 失 し 去 っ た 。 す な わ ち ラッ テ 肝 韻 の ラッ テ 細 胸 と し て の 挑 移 
first Formalin 処理 で 容易 に 消失 し 去る に 反し , FIC RR TURES PREC 
し , し か も これ は 各 肝 冶 聞 に の み 共 通 で ある こと を 知っ た 。 
2) 肝 癒 型 特異 作 が 各 肝 冶 聞 に 共通 な 事 突 か ら , これ と 正常 肝 間 の 臓器 特異 性 の 関係 を 知 
らん と し て 正常 テッ テ 肝 , 5, 赤血球 を 種々 の % の Formalin に 種々 の 期間 処理 水洗 し て マ 
VARREL, これ に 4 ROK, 対照 と し て 吉田 肉腫 , 武田 肉腫 の 腹腔 移植 を 行っ た 。 
その 結果 は 腹水 肝癌 免 症 と 異 り , 一 般 に すべ て の 腹水 腫瘍 に 対す る 抗 移植 性 は 消失 し た が , 
た だ 増殖 性 の 弱い 肝癌 に 対し て 若干 の 撤 移 植 性 を 残し た 。 し か し 腹水 腫瘍 と い 5 条件 を 考慮 し 
て , グラ ス ホ モ ジェ ナイ ザー で 軽く 処理 し て 5% Formalin 処理 を 行っ た 肝 免 症 に よっ て は 
すべ て の 腹水 肝癌 の 移植 は 全く 阻止 され る こと は な か っ た 。 対照 の 吉田 肉 隆 , 武田 肉腫 は 常に 
正常 マウ ス 移植 と 同様 の 増殖 を 示し た 。 す な わ ち , 肝 冶 間 の み 共 通 な 特異 拓 原 性 は , 肝癌 と 肝 
間 の 共通 な 臓器 特異 性 に よる も の で は な く , さら に 第 3 の 因子 を 考え な けれ ば な ら ぬ 

(文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





139. 細胞 分 割 に よる ラッ テ 腹 水 放 間 細胞 の 拓 原 性 の 研究 
小林 博 , 河原 宜 人 , 松井 義一 , 伊藤 哲夫 , RMB (北海 道 大 学 医学 部 病理 学 第 一 講座 ) 
Studies on the Antigenicity of the Fractionated Ascites 
Tumor Cells of Rats. 
HIROSHI KOBAYASHI, NOBUHITO KAWAHARA, GIICHI MATSUI, 
TETSUO ITO, TOSHITAKA KANEMOTO 
ラッ テ 腹 水腫 瘍 を マウ ス 腹 腔 に 移植 すれ ば 5 日 前 後 (肝癌 で は 8 日 ) IE PHL RRO 
生 に よっ て 急激 に 自然 治療 し , その 後 は 同 腫瘍 の 再 移植 を 300 日 以上 強く 阻止 し て take され 
な い 。 し か し 異型 の 腹水 腫瘍 を 交 文 移植 すれ ば 治療 後 50 日 まで は 明らか に 移植 は 阻止 され る 
DENLMED BAIL IER + Y ATARI Stic, MRS し て 感受 系 ラッ テ 組 織 で マウ ス を 和 免 
HEF His 30 日 間 は すべ て の 腫瘍 の 移 征 を 共通 に 阻止 する が 以降 の 移 究 は いずれ も 正常 マウ ス 
に 等 し い 。 ま た ラテ ラッテ 腫瘍 を 5 2 Formol ある い は 5 の 三 塩 化 酷 酸 処理 後 水 洗 し て マウ ス 
を 免 す れ ば 免 商 原 腫瘍 と 同型 の 腫瘍 移植 を 20 一 30 日 間 強 く 阻 止 す る が , 異型 腫瘍 の 移植 は 
は じ め か ら 正 常 マ ウス 同様 に 成立 する 。 対照 と し て 感受 系 ラッ テ 組 織 を 同様 処理 し て 免 商 し て 
る 各 腫 瘍 の take は 阻止 され な い 。 す な わ ち か か る 処理 で は 腫瘍 型 特 異性 因子 の み が 残 り , 種 
属 特異 性 因子 は 消失 する 。 以上 の 事実 か ら テ ラッ テ 腹 水腫 瘍 細胞 に は ラッ テ 正 常 組織 と 共通 な 朱 
[GANN, Vol. 47, 1956) 553 











ED dS MICH RAN ER HEN, HAAR TFIITOERFZÄAL FAZ TIER 
知る 。 

この 性 状 を 利用 し て 両 拓 原 の 睡 瘍 細 抱 内 分 布 を 知る た め に , SBS CHAAR 腹 
水 時 癌 お よび 百 必 肝 を 核 と 細胞 質 に 分 割 し , 各 フ ラク ショ ン の 免 間 マ ウス に ラッ チ テ 腹水 腫瘍 を 
再 交 叉 移 征 し 。 ある い は 各 フ ラク ショ ン の 家 束 免 尊 血清 の 腫瘍 中 和 作 用 を 検討 し た 。 細 胞 分 害 
に は 各種 溶媒 , 各種 方 法 を 採用 し た が Dounce (クエ ン 酸 ), Hoerr (食塩 水 ), Ackermann 
(Hk), Behrens (凍結 乾燥 ) DMR SH LTR OBR SVL KATO RV BK 
の た め に 不適 で あっ た の で 専ら Schneider EOFEICH U CHER (等 張 0.25 mol, 0.0018 
mol CaCl, m) を 分 割 溶媒 と し て 使用 し た 。 

1) 腹水 有 時間 7974 型 を 核 。 細胞 質 両 フ ラテ クシ ョ ン に 分 割 し , 直ちに 5.0% 三 壇 化 酷 酸 を 加 
えて 4 日 処理 後 , 水洗 を 繰返し て 三 塩化 酷 酸 を 除去 , 絵 量 2.0 容量 gm( 原 量 換算 ) を 隔 日 
5 回 分 割 免 症 し た マウ ス に 5-20 HR, 腹水 肝癌, 吉田 肉腫 の 再 交 駐 移 植 を 行っ た 結果 は , AM 
REL RES 7 AISI FOPMBMERA LIED, BRET AlLENLY ORV PBL EC 
RE AIBICAR LK. 

ARCO CIEL I CHEAT on DO, ART VAIL THOMBOGT EA 
も 阻止 し な か っ た 。 

2) 一 方 , 邊 長計 ある い は 腹水 肝癌 の 核 , 細 胞 質 の 両 フ テック シ ョ ン を 10.0 gm~15.0 gm( 原 量 
換算 ) 少量 連日 静脈 , 次 で 2 日 間隔 で 5 回 腹腔 内 に 分 割 免 症 し た 家 束 の 拓 核 血清 お よび 挑 細胞 
質 血 清 の 白 忌 赤血球 , 吉田 肉腫 。 ある い は 武田 肉腫 と の 凝集 価 は いずれ も 320-1280 倍 の 間 に 
do CHT LARCHER LIAO WR Re BO Poh, LRBSCHER I CHAR FEN 
Kühe FA » F POKES (吉田 肉腫 , 武田 肉腫 , 腹水 肝 冶 7974 型 ) を 生体 外 一 定時 間 (SI 
10 分 一 20 分 ) 混和 人 後 (中 和 現 象 ) マウ ス 腹腔 内 に 注入 し , 移 植 の 成 佑 を 観察 すれ ば 抗 核 血清 は 
玩 細 胸 質 血清 より も 強い 細胞 障 筐 を 示し , 抗 血清 量 と 中 和 時 間 の ある 相互 点 で は この 差 が 一 層 
明瞭 に 認め られ た 。 さ ら に 感受 系 特 曳 赤血球 で 吸収 し た 挑 腹水 肝癌 核 血清 は , 挑 細胞 質 血 清 ょ 
りゃ 強く 免疫 原型 腫瘍 (腹水 肝癌 7974 型 ) の み を 障 旭 する 傾向 を 認め , か つ , Fahne 
で は この 傾向 が 弱かっ た 。 

以上 の 成績 か ら 首 集 反 応 で は 掴 ら な いあ る 細胞 障 得 性 中 和 因 子 が な お 主 に 挑 腫瘍 細胞 核 血清 
に 存する こと が 想像 され た が その 程度 は 分 割 未 処 置 の 腫瘍 細胞 で 免 義 し た 従来 の 成績 に 比較 し 
て か な り 減 弱 し て いる 点 か ら 分 割 操作 自体 に よる 腫瘍 特定 因子 の 不安 定 化 さ れる こと を 考慮 に 
入れ ね ば な ら ぬ か ら 果 し て 1) の マウ ス 免 疫 の 実験 結果 と 同様 に これ を 免 小 原 型 腫 瘍 の み を 障 
得する 腫瘍 型 特 異 抗原 に 基く も の と 断定 する に は 未だ 十分 で な い 。 そ の た め 分 割 浴 媒 と し て の 
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ERREERLT (0.03%) EHI RR EISINL, pH を 常に 3.8 一 4.0 に 保ち つつ 分 割 
する こと に よっ て 腫瘍 特定 因子 の 比較 的 安定 化 を 期待 し た が , これ に よっ て も な お 特定 拓 原 の 
不安 定 化 を 除去 で きず , 従っ て 腫瘍 型 特異 拓 原 の 性 状 。 細 物 内 所 在 を 確定 する こと は で き な か 
っ た 。 今さら に 特定 拓 原 を 安定 化し な が ら 分 割 す る 方 法 を 試験 中 で ある 。 
(文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





140. 三 塩化 酢酸 処理 腹水 腫瘍 免疫 ラッ テ 血 清 の 
SCREEN 
相沢 幹 , 入江 6, Kit (北海 道 大 学 医学 部 病理 学 第 一 講座 ) 
Electrophoretie Studies on the Sera in Albino Rats Immunized Against 


the Ascites Tumors of Rats Treated with Trichloroacetic Acid. 
MIKI AIZAWA, MITSURU IRIE, TAKEO SUYAMA 


Fy FRE (吉田 肉腫 , 武田 肉腫 , 腹水 肝癌 7974 A) OAT RER L CHB 
免疫 を 与え た 感受 系 ラッ テ や , 腫瘍 の 自然 治療 し た 非 感受 系 ラッ テ (Wistar 武田 系 ) の 血清 
は , 電気 泳動 法 的 に は , P-gl. fract., y-gl. fract. の 増加 が あり , PeAMPHic £ SALA PRI 
試験 に より , 7-gl. fract。 の 低下 する こと を 知っ た (前 報 )。 

本 報告 で は , 許 瘍 の 腫瘍 型 特異 拓 原 性 の 選択 的 安定 剤 と 目 さ れる 三 塩化 酢酸 (TCA) TAU 
理 し た 腫瘍 拓 原 原 で 免疫 し た 感受 系 , 非 感受 系 ラッ テ 血 清 の pattern を 検 し , native RR 
商 の ラッ テ 血 清 の それ と 比較 し た 。 ま た , TCA MEET LALANRRBRST > To 

実験 材料 と 方 法 : 吉田 肉腫 , 武田 肉腫 , 腹水 肝癌 の 騨 瘍 細胞 を TCA 5 2 液 3 一 7 日 間 処 理 
水洗 し た 後 , 感受 系 ラッ テ , 非 感受 系 ラッ テ に (0.2cc 5~10 x) 免疫 後 , 7 一 28 日 後 の 血 清 を 
泡 動 し た 。 泳 動 の 条件 は 前 報 の それ と 等 し い 。 な お これ ら の ラッ テ は , 採血 後 種々 の 期間 に 免 
商 原 腫瘍 の 移植 を 行っ た と ころ , 感受 系 ラッ テ で は 撤 移 植 性 の 発現 は 認め られ な か っ た が , JE 
感受 系 ラッ テ で は 僅か に 免 商 効 果 が あっ た 。( 演 139 BAR) 

成績 : 表 1. の 如く , 感受 系 ラッ テ も ゃ , 非 感受 系 ラッ テ も , ほぼ 同様 の 傾向 で , SBR 
で いずれ も , 常に 7-glob. fract, の 中 等 度 乃 至高 度 の 増加 が あり , P-gl. fract, も 多く 増加 
が あっ た が 必ず し ゃ 一 定 せ ず , g-gl. fract. は 動揺 が あっ て 不 当 定 で あっ た 。 

これ を native tumor 4 2FORHL IRS SL, native tumor 免疫 で は 常に 7-gl. 
fract, の 高い 増加 と , 8-gl. fract. の 同様 の 増加 が 見 られ る が , TCA 処理 星 瘍 免 商 で は , 一 
ic 7-gl. fract. 増加 は 低く , B-gl. fract. の 増加 は 極め て 低い 。 
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次 に , 武田 肉腫 の 自然 治療 し た Wistar- 武 田 系 ラッ テ を TCA 処理 武田 肉腫 細胞 で 生体 内 
吸収 を 突 施 し た と ころ , 第 2 表 の 如く , B-gl. fract.。 7-gl. fract. の 軽度 の 減少 , a-gl. fract, 


Table 1. Average Removed Percent of Serum Protein Fractions in Susceptible 
and Unsusceptible Rats Following Immunization Against Yoshida Sarcoma, 
Takeda Sarcoma and Ascites Hepatoma Treated with Trichloroacetic 
Acid (TCA). 


Total 





I ized | : | | 
Rats eae | Treated with Pais I | Al. | e-g1. | B-gl. | r-gl. 
Suscept. T-1 (native) +5 ; —3 | 。 =<82 +19 +38 
„ T-1 TCA +49 | +40 | —26 + 3.4 +18.3 
ク T-5 (native) + 9.6 +0.1 + 3.0 +41.3 +38.0 
ク T-5 TCA (b) +49 | +05 | +75.9) 士 14.9| +574 
„ H-3 (native) +12 +1 — 5 +55 +61 
Va H-3 TCA + 1.0 | —0.7 —17.9 + 7.7 十 37.9 
Unsuscept. T-1 (native) + 4.9 | +0.7 | 十 49.9 ー7.2 +12.9 
ク T-1 TCA + 7.9 +9.7 — 5.4 —1.3 +28.7 
を T-5 (native) + 6.2 +2.3 | +19| +20.5 +29.1 
ク | T-5 TCA + 2.9 +5.5 | +24.9 —20.9 | +20.1 
„ | H-3 (native) + 4.0 +2.9 | 4113, 418.2 +32.4 
„ | H-3 TCA + 8.6 —7.2 +18.3 +33.0 +67.5 


* T-1: Yoshida sarcoma T-5: Takeda Sarcoma H-3: Ascites hepatoma 7974 Strain 


Table 2. Average removed Percent of Serum Proteins Following Absorption in 
vivo in Rats Previously Immunized with Tumor. 


Immunized Absorbed with TP | AL e-gl. P-gl. | 7-gl 





Rats with | | 
Wistar- T-5 (native) | T-5 (native) ー8.7 ZBrAN | <= | iO 1 | ng 
Takeda | 
ク ク Liver emuls. ー6.2 ー9.9 +29.3 | —10.0 —15.1 
of suscept. rat | 
„ „ T-5 cells treated ー3.7 ー8.5 +51.4 ー6.9 | — 9.2 
CA | 


with T 


の 増加 が 認め られ た 。 こ の 値 を native tumor cells, 感受 系 ラッ テ 肝 に よる 生体 内 吸収 試験 
の 値 と 比較 する と , T.P. 減少 率 低く , a-gl. fr. の 増加 率 高く , 8-glob. fract. の 減少 率 高 
く , 7-glob. fract。 の 減少 率 が 低かっ た 。native tumor の 生体 内 吸収 で は , 7-gl. fract. の 
み の 特 異 的 減少 が 見 られ た に 反し , 処理 腫瘍 に よる 吸収 で は , 7-gl. fract. の 弱い 減少 と , B- 
gl. fract. の 減少 が 認め られ た 。 

Comment: TCA MEilggerktx native HEUCHL, その 免疫 原 性 弱く , BHF >» FIC 
は 7-g1 の み の 中 等 度 の 増加 を 認め , また 生体 内 吸収 に よっ て r-8l. の 軽度 の 減少 を 認め た 。 
B-gl. の 増減 に は 一 定 の 傾向 か ある が 検討 を 要 し , a-gl. の 変動 は 不定 で ある 。 TCA ME 
原 に よる 7-gl. の 増加 (BED), 減少 (吸収 ) が 直ちに , 腫瘍 型 特 異 挑 体 を 意味 する も の か ど 
う か は な お 検討 を 要する 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 
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141. 腹水 系 腫瘍, 抗 腫瘍 性 の 濾紙 電気 泳動 的 研究 (第 2 報 ) 
ZEHER AUFE (大 阪 大 学 医 学部 第 二 病 理 ) 


Filterpaper Electrophoretic Studies on Anti-Tumor Factor 
of Ascitic Tumors (2nd Report) 
TATSUO YASUDA, KATSUMI MARUYAMA 


われ われ は 今回 吉田 肉腫 , 腹水 肝癌 腹水 を 用 いて 家 更 を 感 作 該 感 作家 束 血 清 お よび 挑 原 に よ 
る 吸収 実験 を 行い , KV CRERIO Me BIC BR LL CBE ROL PRE 
Si Lic, & DICBSAEBSEARSLOEBARBLREFFAAL, EROTIK 
ARC TEE CERES S AULA eK Le 
実験 方 法 お よび 実験 材料 : GEAR RILIAH 2kg 内 外 の 成熟 雄性 家 和 束 を 用 い , ARISE 
100-120 g DEE ERIEF, SCRE ARIK CHILE, IL ERIC LO PRL 
ec 3,000 MER 5 AI LIFE, 分 離 血 清 は 直ちに 氷室 に 保存 し , 3 日 以内 に 電 
気 泳動 を 行っ た 。 感 作 方 法 は , HEHE FREZADEEA BAK FR BHA, 
染色 法 お よび 定量 法 等 は 前 報 に 述べ た か ら 略 す 。 


KE EA te joe 
突 験 成績 : 





第 一 実験 : 家 束 背 部 に 吉田 肉 表 1 吉田 肉腫 , 腹水 肝癌 腹水 感 作 家 兎 血清 看 折 分局 値 
u た シン T.P. = 
腫 , 腹水 肝 冶 腹 水 0.5cc を 約 1 週 a | 人 負数 gap| AL | mt | es BP | 7 C%) 

$ 正常 家 系 wm | es | @xa | call es | 10.4 | 118 

FL Tr m 24 ~ ick 
Br ba CRE, BIER 10-20 日 z— 5 7.3 | 55.8 | 64 69 | 1:7 | 191 
目 採血 。 血清 を 泳動 し た 。 成績 は RR 上 2 回 4 v3 59.8 6.7 5.6 | 10.8 17.4 
同 上 3 回 4 6.9 59.2 7.0 5.9 | 11.8 16.0 
表 1 に 記す 。 正常 家 和束 と 比較 する 同 上 4 回 4 6.9 60.6 | 7.3 5.7 | 11.7 | 14.8 
同 上 5 回 5 7.7 | 58.0 6.8 5.3 | 10.5 | 19.3 
tREAH (以下 T.P. と 記す ), 同 上 6 回 12 7.6 | 519 | 80| 54 | 118 | 228 
- 7 meres 5 70 | 60.4 | 85 | 66 | 111 | 135 
が が ドア デ ま チア ( 以 Fr と 記す ) の R 上 2 回 5 7.6 56.4 8.5 8.2 12.7 | 14.1 
= re Pee: 同 上 3 回 | 5 6.7 | 54.9 9.1 $2 | 168487 
増加 , アル プ ミ ン (以下 AL と R 上 4 回 5 7.2 | 58.0 | 7.6 5.6 | 12.6 | 16.1 
記す ) の 減少 が 見 られ , T.P. の Bm 上 5 回 7 7.5 53.5 6.8 6.3 13.6 18.5 
同 上 6 回 11 7.3 54.3 8.5 5.9 12.1 18.8 

Ent ‘Bi : > a Fal OR 6 7.2 | 59.4 | 8.2 | 75 | 1.2 | 13.7 
増加 は 7 の 増加 の た め と 考え られ zw. 5; et (ES: " 2 5 

FMB 6 7.1 | 60.1 | 9.6 | 7.1 | 10.4 | 129 
る 。 ay, es も 増加 の 傾向 が ある 。 rn ean Fe au: FE Er 








7 に つい て 見 る と 感 作 回 数 の 初期 で は 増加 する が 3 一 4 回 目 感 作 で は や や 低下 し , CORMBK 

増加 し て 5-6 回 目 より 余り 変動 は 見 られ な か っ た 。 次 に 各 腹 水 の 乳 共 状 腹水 を 採取 , BOM 

WEES) 1,000 BEL, 沈 深 に 生理 的 食塩 水 を 注 加 こ れ を 繰返し 最後 に 遠 沈 前 と 等 量 こ に な る よう 

生理 的 食塩 水 を 添加 し その 3-5cc を 前 述 感 作家 兎 の 腹腔 内 移 征 後 20 時 間 で 血清 を 泳動 し た 
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と ころ 7 の 低下 と a, gs の 増加 傾向 が 見 られ た 。 
LILA REF OD 
第 二 実 験 : GER CHT RAPER LO BP rb 

(0.2g) と し , を 白昼 腹腔 大 網 に 包 埋 し て 得 た 

MESH: RULES 75 2 の 治療 率 を 動物 実験 

得 た が , これ ら 帳 太 の 血清 を 泳動 する と 表 3 OM 

き 結果 を 得 た 。 こ れ が 分 布 比較 図 は 表 4 に 示す 。 こ 

れ で 見 る と T.P., 7 (XSL LICH, AL は 

和 群 と も 減少 の 傾向 ある も , HAA, 

必 瘍 性 白 友 群 に お いて 特に 著 明 で ある 。 er gz, BIE 

+ 余 り 増 減 は 見 られ ず , ar に お いて 腹水 肝 

EHER 


YaRZE 
tf 4 
Ae 


A 


aye 


Bark BT ARDE 


お いて ( 
NEAR, TER 
少 傾向 が 見 られ た 。 


三 実験 : ERAHNEN IV EHER 


na 


DE 0.25 モル 。 サッカ ロー IRB, 


E ゲ ナイ ズ し (13.700 一 27.710 g) i CHRD 
き で 一 週間 々 隔 に 5 回 感 作 , FRIES 


#3 FHA, DKK AOR BMA Buff 








HAAR, WARIS Er aM eg AD Pet fie 

: Die ( wal nee e1 “2 B 7 + て %) 
18 | 6.7 53.6 7.7 | 5.7|17.9| 150 
11 7.1 54.1 7.4 | 5.4117.4 | 15.5 
18 | 74 | 50.0 7.5 | 5.1 | 17.3 | 20.2 

| 

15 | 7.3 52.6 | 6.8| 6.2|15.6| 187 
10 8.3 10.8 6.9) 5.8|18.2 | 28.3 
10 7.7 43.5 7.4 | 5.6 17.8 | 25.7 








6 に 示す 。 
考案 お よび 総括 : Ci) 第 一 実験 より 感 作家 各 
の 血清 重 白 値 は 正常 家 兎 に 比 し AL の 減少 , 7 増 
加 が 見 られ , か つ 7 の 増加 傾向 は 感 作 回 数 初期 に 
上 昇 次 に 一 時 低下 8, 4 回 目 感 作 頃 ) が 見 られ , 
RX 
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以後 革 次 増加 し て 余り 変動 は 見 られ な い 。 


比較 図 は 表 2 お よび 表 4 に 示す 。 


8 3 
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表 4 BRIAR TER 
ー ° A ム . 
° の a 2 
a be o “a A 
° ox pore o 
o xX 9x る x Pies x 5° 
RK X x Re aaa x 
ee cs Ne oe Zo 
a an ® @ eo A 
e Py 2? ae eo + 
に gi ey ML” 
E @@ HARZ 
oo ERR oo ey 
. # Fp He 
oo HHAMEMFRE |x x fii vi 
R + AEE Baa 
xx PUKE BEER R, AA は BEER 
吉田 肉腫 、 腹 水 肝癌 に | PREAH: SO 
ょ る 感 作 家 免 血 7ー | MARTE S Sue 
グ 比 較 図 y— ク 比 較 

















表 5 正常 , RPHARARR OBR OF Mic 表 6 HAMBHEARS LOERARRO 




















ac REE ALE MMU CRE SARI 7- 比 較 . 

aan AL a | Bi cK) [yan At | 2 | f} m3} % * 

5.7 | 58-4 9.8 5.4h4.2| 123 6.4 | 55.2 6.4 5215.4 17.8 30; 

6.5 |54.8 8.0 7.315.3| 14.5 7.2 | 51.1] 6. 1 5.3I17.2| 19.5 35| 

| | | 
7.2 | 60.5) 5.2) 4.716.0 13.4| 6.8 | 52.6 7.9 6.714.1| 18.6 ア 
Be ‘ps teeta 20+ 
6.7 | 56.7) 8.1 8.212.2 13.8 5.7 | 56.5 6.3 5.215.6 16.3 | ao 
| | | グ ° 9 Ong @ 6 ° 
2 4 £ に 2 

6.4 6226.8 5.1112 14.5 6.8 | 57.2 7.1 6.3112.7 16.7 2 15[ 44 CT 3° 1 

5.7 | 52.8 9.7 7.614.6| 15.2 7.1 |55.2 5.5 7.014.8| 17.4 ii é oe 7 ° 

7.2 | 60.4) 6.1 5.315.1| 13.0 6.9 | 50.8| 7.7) 6.416.7 18.4 ン 107 

6.8 | 58.8 5.2) 4.912.6 18.4| 7.2 | 58.9 6.1) 5.415.0| 17.0 51 

7.3 | 64.6) 5.4 4.810.3 14.8 8.0 | 60.1 5.2 4113.2 15.3 

EEE é | 0 ーーーーーー 
6.5 56.5 6.7 6.214.9 15.6 6.4 | 61.5 4.5 42144 17.8 = 正常 
| 5.9 | 55.4| 5.2| 4.916.7| 17.2 oo TE HAMA RRL 
| ay | i> ( 感 作 5 回 ) 

746.6 58.5) 7.1 5.913.6 14.5 266.7 | 55.8 6.1 5.515.1 17。2 a esis 
6.6 | 58.5) ch Eee Be 03 EWES L itis Mt 
ur PUGH O. 252% Mepe A0. 2g 5x 
ree ZT i> に te > 
ERR — 17, 50038 血清 | Ihre ash 17, 50038 ア i my 





験 に お いて は 7 は 感 作家 系 より も 低下 を 示す 。〈ii) 第 二 実 験 より 区 に 発表 し た 動物 実験 の 治 
癒 成績 を 本 実験 成績 と 比較 する と 獲得 性 挑 隆 瘍 性 白 尿 血清 は 正常 白 選 に 比 し 絵 蛋白 量 , 7 OFF 
加 が 見 られ , 特に 7 の 増加 が 特長 と 認め 得る 。 か つ 7 増加 の 傾向 は 動物 実験 に お ける 治療 率 と 
大 体 平行 する よ う に 思わ れる 。 (ii) 第 三 実験 より 超 遠 心 分 苑 沈 溶 に よる 感 作 白 応 の 血清 は 対 
照 群 に 比 し , 7 は や や 増加 の 傾向 ある も 著 明 な 増加 は 見 られ な か っ た 。 こ れ は ミト コン ドリ ヤ 
分 割 で 感 作 し た 場合 は , 7 増加 の 原因 と 思わ れる 暴 種 重 白 に よる 感 作 の 場合 と 異な る た めで あ 
ろう と 思わ れる 。 





142. 1% 標 誠 拓 腫 瘍 血清 に よる 腫瘍 型 特異 性 の 研究 (第 1 報 
武田 勝男 , 方 波 見 康雄 , 後藤 守 , 高野 重夫 , 西村 昭 
Studies on Specificity of Tumors based on Anti-Tumor-Serum 
Labelled with T? 
KATSUO TAKEDA, YASUO KATABAMI, MAMORU GOTO, 


SHIGEO TAKANO, AKIRA NISHIMURA 
(Pathological Department, Hokkaido University School of Medicine) 


It has been demonstrated by investigation in our laboratory that there can be 
two kinds of factors: species-specific antigenicity and specific antigenicity of each 
tumor in ascites tumor of various strains of susceptible rat. When rabbit serum 
immunized with these tumors is absorbed with normal tissues of susceptible rat, 
it is indicated that the specific activity of damage to each tumor only exists and 
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suggested the possibility of immuno therapy with anti-tumor serum. It has been 
attempted to trace the specific zone of localization of each of these tumors in 
tumor-bearing susceptible rats, labelling anti-Yoshida Sarcoma and anti-ascites 
hepatoma rabbit serum protein with I, by autoradiography. 

Now, report is made on fundamental matters on Yoshida Sarcoma. 

Preparation of iodinated serum: For experiment anti-Yoshida Sarcoma and 
anti-ascites hepatoma (DAB 7974) rabbit sera absorbed with normal red blood 
corpuscle and normal tissues of liver of susceptible rat were used. The experiment 
was accomplished according to the method of Francis: by adding the solution 
mixed with the saturated solution 0.01 M potassium iodide and Nal’” solution to the 
serum protein, adjusting it to PH 7.5 by cautious dropping of acetic acid (2n 
followed by 0.5n, using universal indicator) and then salting out labelled protein 
with unhydrous NaSO and 0.1M phosphate buffer (PH 8.0) and was dialysed 
(against distilled water and then 0.9%, NaCl for total time of about 1 hr.). 

It was used as experimental material after treating as stated above. So was 
treated normal rabbit serum used as control. 

Procedure of Autoradiography: For this experiment Fuji Autoradiograph plates 
ET-2 E type (which are manufactured by Fuji Photo Film Co., Ltd., Tokyo) was used. 

Smearing ascites tumor (which was treated as the above description), centrifuged 
and washed beforehand over the plates, which were kept intact making a packet 
with black paper in a desiccator for 10 days or thereabout. And then they were 
treated in darkroom for developing and fixing. After it, they were investigated 
by staining or without staining under the microscope. 

Experimental Method: 4-6 days after the same type of ascites tumor and 
another one was transplanted into abdominal cavity of Gifu hybrid rats, they were 
inoculated with a certain quantity of immune serum labelled with [™ into abdo- 
minal cavity. After 24-48 hrs. of transplantation, ascites were taken out of 
abdominal cavity, and were subjected to the procedure of autoradiograph. 

Results: a) Using anti-Yoshida Sarcoma rabbit serum absorbed with red cor- 
puscle and labelled with I", there showed a definite accumulation of radio activity 
in Yoshida Sarcoma. (Could be seen as blackened figure). b) In normal cells of 
susceptible rats and another type of tumor (ascites hepatoma and Takeda Sarcoma) 
receiving the radio-anti-Yoshida Sarcoma serum few such accumulations were 
shown. c) Yoshida Sarcoma cells receiving the same serum as above, but ab- 
sorbed with red blood corpuscles, showed a definite accumulation not only in 
Yoshida Sarcoma but also in normal cells of rats and tumor. d) There has not 
been observed any valuable result, comparing anti ascites hepatoma rabbit serum 
to one of Yoshida Sarcoma. 

Conclusion: Attempts were made to trace two kinds of factors; species-specific 


560 











antigenicity and specific antigenicity of each tumor in ascites tumor of rat with 
anti-tumor rabbit serum labelled with I", and separating of specialty of tumor 
type was shown autoradiography, laying emphasise on one of Yoshida Sarcoma. 
Research will be continued. 
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143. 7 2 o HE Ego — HR 
中 村 A th 


A New Transplant Strain of Leukemic Ascites Tumor of Mice 
KYUYA NAKAMURA 


(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo) 
(Director: Prof. Dr. T. Yoshida) 


Experiments to produce leukemic changes in rats and mice with HN 2-N-oxide 
have been continued since my report on a leukemic lymphosarcoma of a rat in a 
previous paper*. This paper deals with an induction of a transplantable leukemia 
of mouse which proliferated in the ascitic fluid. Studies on the origin, the growth 
characteristics in the serial transplantation and the cytological findings of this 
tumor will be presented. 

Origin of the Leukemic Tumor: One hundred and eighty female mice of the so 
called dd strain were injected with nitromin, 0.25 mg/mouse in one dose, 11-15 times 
within 85 days. More than 9 months after the injections, 23 out of the 180 mice 
survived. Leukemic changes were detected in 22 of these 23 mice; In one of these 
22, accumulation of ascites and leukemic changes in the liver, spleen, and lymph 
nodes were so striking that the ascites was inoculated into the peritoneal cavities 
of6 mice. The serial transplantation was initiated from the ascites tumor which 
took only in one mouse of 6. 

Autopsy findings of the original animal: 1. Enlargement of lymph nodes, 
especially of the neck, axillary, inguinal, portal and mesenteric lymph nodes. 
2. Infiltration with sarcomatous growth in surrounding tissues of the axillar and 
inguinal lymph nodes. 3. Leukemic enlargement of the spleen. 4. Strong 
swelling of the liver. 5. Accumulation of milky ascites. 6. Intensive anemia. 

Microscopically, the lesions were found to be the infiltration of the leukemic 
cells in these organs and tissues; In the lymphnodes, these leukemic cells were 


* Gann, 45, 374-378, 1954. 
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proliferating intensively at the site of the marginal follicles and less in the 
medullary cords and sinuses. They invaded further the capsules and the sur- 
rounding tissues. In the spleen, they appeared remarkably in the areas of the 
lymph follicles and less in the red pulp. The features in these patterns are 
similar to those described in the case of the lymphatic leukemia. In the liver, 
however, diffuse and intensive invasion of these leukemic cells were observed in 
both the sinusoids and Glisson’s capsules, a feature resembling the myeloid 
leukemia. The leukemic cells invaded the bone marrow intermingling with 
remaining hematopoietic tissues. The infiltration of these cells in the lung, kidney 
and others were found mainly in the interstitial tissues. 

Numerous tumor cells were floating in the milky ascites, showing a nearly pure 
culture. The number of white blood cells in the circulating blood was 916.000/mm?, 
out of which 98.8% was tumor cells. Decrease of red blood cells (6.550.000/mm?) 
indicated an intensive anemia in this animal. (Table 1) 


Table 1. Blood Picture of the Original Percentage Survivals of the Leukemic 
Ascites Tumor Animals 


Leukemic Animal 











Reape | 6550, 000 2 \ 
White Blood Cell Count | 916, 000 = \ Te Transpl 
| と 。 \ 5 ーーー [Intravenous Transpi 
Leukemic Cells | の 0 x 
Lymphoblastic Type | 98.40% ee | dene es 
Lymphocytic Type | 0.0022 > 40 \ er 
Granulocytes | 1.05% 5 eit 3 
Normal Lymphocytes | 0.009 | a er 
(Mitotic Cells 0. 45%) | 5 10 15 20 55 30 80 days 





Transplantation: The same strain of dd mice as the original animal was 
employed in the serial transplantation. In the first generation, the tumor ascites 
grew 7 days after the inoculation in most of mice. With this 7 days ascites, 5 
mice were inoculated intraperitoneally for the second generation. Successive 
transplantations have been carried out in the same way for more than 50 genera- 
tions. In general the tumor ascites increased within 4-5 days after inoculation 
and the mice died within 20 days with the exception of several mice which 
survived longer. The growth rate was about 89% and the median survival time 


Table 2. Growth Rate of the Leukemic Ascites Tumor 








| een Number of ee aca Survival Days 
| | ‘Takes | Negative Inn % | Max. | Min. Median 
Intraperit. | 315 | 39 | wa 12 
Transpl. | | 
| 1-51 | | 
Intravenous | 93 | 7 44 5 8 
Transpl. | | | = 
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was 12 day. When the mice were inoculated intravenously the growth rate was 
93°, and the median survival time was 8 days. These data and the percentage 
survivals are shown in Table 2 and the diagram. 

In 6 animals transplanted subcutaneously, solid tumors grew at the sites of 
inoculation, and the tumor cells appeared in the blood presenting the leukemic 
changes and tumor ascites. 

Growth Characteristics: Characteristics of the tumor growth resulting from 
intravenous and intraperitoneal transplantation were studied. When 30-300 
millions of tumor cells were introduced into the tail vein, they usually disappeared 
into the circulating blood within 10 minutes after the inoculation, and did not 
appear until 48-72 hours later. During this period, however, the cells could be 
detected in various organs and tissues, i.e., the lymph nodes, the alveolar septum 
of the lung, sinusoids and Glisson’s capsules of the liver, folliculer zones of the 
spleen, interstitial tissues of the kidney, the bone marrow and so on. After 
proliferating in these organs and tissues, they reappeared in the circulating blood 
as well as in the ascitic fluid 3-4 days after inoculation and increased in number 
very rapidly. The tumor cells inoculated intraperitoneally, proliferate mostly in 
the peritoneal cavity and showed no metastasis in the early stage, except for the 
occasional invasion of a few tumor cells into the lymph nodes of the mesentery. 
They began reappearing in the circulating blood 5-6 days after inoculation, This is 
a little slower than in the case of intravenous transplantation. These data are 
shown in Table 3. 


Table 3. Increase of the Tumor Cells in the Circulating Blood 
after Intravenous and Intraperitoneal Transpl. 














| Intravenous Transplnt. Intraperit. Transplnt. 
Days after Transpl. | ; ニー re 
| Max. Min. | Mean Max. | Min. | Mean 
4 wir 0.0 | 3.2 hr; 
5 | 49.6 0.2 | 12.9 4.6 | 0.6 2.7 
6 | 50.6 0.2 | 25.2 36.8 も 3 15.7 
7 | 29.0 1.0 | 37.8 63.2 3.4 | 31.5 
8 | 60.0 4.0 | 41.8 45.1 29.2 | 38.4 





From these findings, it may be concluded that this tumor can proliferate in 
both leukemic and ascitic forms regardless of how they were introduced into the 
animal body. Therefore this tumor may be regarded as a type of ‘leukemic 
ascites tumor ’”’. 

Growth of the tumor cells was observed also in several of the organs and 
tissues, i.e., liver, spleen, kidney, lung, lymph nodes and bone marrow. Histolo- 
gically, the feature of the invasions resembled that of the original animal especially 
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in the spleen and lymph nodes. In the liver, however, it was noteworthy to 
observe two types of invasion. The invaded cells were mainly localized at Glisson’s 
capsules which is similar to the picture of the infiltration in case of the lymphatic 
leukemia. On the other hand, there were cases in which the tumor cells invaded 
diffusely into both the sinusoids and Glisson’s capsules as in the original animal, 

Several interesting cases (about 10 %) were observed in which the tumor cells 
did not grow in the ascites or the circulating blood but in the invaded organs 
and tissues. As indicated in Table 4, there were 5 features of local characteristics 
of the growth when the tumor cells were inoculated either intraperitoneally or 
intravenously. Cases I and II should be considered as leukemic and III, IV and 
V as aleukemic cases, in which the tumor cells inoculated disappeared completely 
from the blood and the ascites, but developed solid tumors at the unusual sites. 
These animals survived longer than those which followed a typical pattern in the 
leukemic cases. 


Table 4. Local Characteristics in Growth of the Tumor Cells inoculated either 
Intravenously or Intraperitoneally in d.d. Strain of Mice. 


Tumor Growth Invasion in Formation of 











in the blood | in the Ascites | the Organs Solid Tumor 
| + | + | + に 
II | + = | aE —or+ 
III 一 | + | + OF. a 
IV | ー | ー | ー ー 
Vv | ー | ー | + + 


Cytological findings: The majority of the tumor cells closely resembled the 
lymphoblasts of mice. They were round in shape with amount of cytoplasm 
except for a few with abundant cytoplasms which were irregular in shape and 
found in the circulating blood. Most of the cells were 11-15 micron in diameter. 
The nuclei were ovoid or kidney shaped with coarse reticulum of chromatins. 
Indentations or lobations which were not perceivable in the Giemsa stained smears 
were clearly observed in many nuclei under a phase contrast microscope. 

In the cytoplasms, the presence of chondoriosomes which appeared as fine 
granules and small rods were confirmed by means of a phase contrast microscope 
and a supra vital staining with Janus green. 

The oxidase and peroxidase reactions in the cells were negative. Phagocytosis 
was negligible as far as examined. 

Summary: 1) Out of 23 animals which survived for 6 months after injection 
with Nitromin (one dose being 0.25 mg / mouse /dose 11-15 times), 22 presented 
changes to be regarded as leukemic in their organs. 
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2) One of these 22 presented a condition of an ascites tumor besides the 
leukemic changes. From this ascites, successive intraperitoneal transplantation 
have been carried out for more than 50 generations. 

3) Considering the growth characteristics of the tumor cells when inoculated 
intravenously, intraperitoneally and subcutaneously, this should be regarded as a 
“leukemic ascites tumor ” 

4) From the cytological findings, the tumor cells were regarded to be lymphatic 


in origin. 





14. 白 血 性 洒 包 肉腫 に 関す る 実験 的 研究 
HEE, 西塚 泰 章 , 尾島 昭次 , 木村 恭一 , 佐伯 慣 也 (京都 大 学 医学 部 病理 
Experimental Studies on Leucolymphosarcomas (Report II) 


YASUSHIGE TUJII, YASUAKI NISHIZUKA, AKITUGU OJIMA, 
KYOICHI KIMURA, SINYA SAEKI 


1) 合成 Estrogen KH VAREL EST OT 
mz (GANN: 46: 378, 55) に お いて 合成 Estrogen, a-(p-Methoxyphenyl)-f, P- 
diphenylacrylonitrile を 投与 し た NA2 均一 系 マウ ス に 光 巴 性 白 血 肉 腫 症 が 発生 し た こと 
を 述べ た 。 そ の 後 本 突 験 を 継続 する と と も に , この Estrogen と 類似 構造 を も つ 合 成 Estro- 
gen 数 種 を 用 い , 2-3 週間 毎 に 背部 皮下 に 一 回 注射 する 方 法 に よっ て 光 巴 性 隆 瘍 の 発生 実験 を 
行っ て いる 。 現在 上 記 Estrogen の 他 に 本 物質 と 構造 的 に 類似 し た Triphenylcyanoethy- 
lene, D. B.E. 等 を 投写 し た マウ ス に も 本 腫瘍 の 発生 を みて いる 。 反 之 , Estradiol 投写 マウ 
ょ 腫瘍 発生 例 を 経験 し て いな い 。 既報 の 如く 各種 Estrogen の 光 巴 組織 増生 作用 を 比較 す 
れ ば 上 述 の Acrylonitrile 構造 を も つ 物 質 が 最も 顕著 で ある (日 血 誌 : 18 : 517, "55)。 従っ 
て NA 2 系 マウ ス の 光 巴 性 腫瘍 の 発生 に 対し て Estrogen 作用 と と も に 作用 物質 の 化学 構造 
が 何ら か の 役割 を 果して いる こと が 考え られ る 。 
現在 まで に 私 共 の 経験 し た 光 巴 性 腫瘍 は 1 例 の 自然 発生 例 を 含め て 17 例 で ある 。 こ の 中 2 
例 に 乳癌 が 併発 し て いた 。 こ れ ら の 中 主 な 諸 例 の 所 見 を 比較 すれ ば ( 表 参 照 ), 全身 光 巴 腺 の 系 
統 的 腫 大 お よび その 辺 緑 洞 の 残存 , ME, 肝 浸 潤 等 が 著 明 で 典型 的 な 白血病 性 血液 像 を ボ す 百 
Er, 末 栓 血 中 に 多数 の 腫瘍 細胞 が 出現 し 汐 巴 腺 構造 の 破壊 の 強い 光 巴 性 白 血 肉腫 症 の 例 お 
よび 原発 腫瘍 より の 連続 性 浸潤 の み で 血 六 像 に 変化 の な い 光 包 肉腫 ある い は これ ら の 中 間 型 等 
種々 の 病 像 の も の が 含ま れ て いる 。 光 包 肉腫 の 像 を 示す 例 は 胸腺 が 原発 部 と 考え られ , 胸腔 内 
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&1 原 発 腫 瘍 の 病 理学 的 所 見 
„Eu ZZ, ae i: er ee lee ieee am 学 的 RH 度 | 
i | | #& E. = = B Vz” 
2 | | a | 日 ai | こ 骨 | 
| | ホ tft | BR | | 病理 学 的 診断 
番 | そ | 月 | 球 | 内 | | 用 | | Fl al ol © そ ft w 
oe ar 数 | 数 | Mm) "| | I" | 
#3 | | ン | 数 | の )|c%)| x |x || Bi 
| | | | | | 
B | 2 | A | 6.5 | 8.67 I86.7 | 4 + | ー | + | + + + ー a "Er ar kB E 白 血 肉腫 症 
Be ee a par, ier _ Fe, a 
E | 2 A | 7.5 ie | ++ i Ht Ht + + + nm, wie mein RER EEE tng 
k | 9 | A. Im [0.27200 | — | # pale eilt! Win Her 
| | | 1 | = 4 
o | る | T.A.| 6 | 0.55 3.07) 一 | #)-|-—]—- | a] -— | — fo, ER (ram 
| et ea la De: SRM, EHE 
EEE N RER ee) nn nie 5 wi at st 
ae WEE | 7 - res a 8, 副腎 , Fh A Itt ? KA 
Q | 4 取 B.E | 85.0 Hh | t tt tt tt = FRR, BIBS. | 症 
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| ] | 
| A ee 
RE Fa 0 ra 
(2) MS A. a-(p-methoxyphenyl)-ß, ß-diphenylacrylonitrile 


T.A. triphenylcyanoethylene 
D.B.E. «, a,-bis (p-ethoxyphenyl)-ß,-phenyl-ß-bromoethylene 


(3) A.,T.A. ıR&%& 





Les Estrogen で ある 。 


(4) B,E,K,O,R,S は 移植 可 能 例 , 他 は 移植 を 行わ ず 。 


に 巨大 な 腫瘍 を 形成 し て いる 例 が 多い 


各 例 の 血 中 。 腫瘍 内 の 腫 瘍 細胞 
各 例 に それ ぞ れ 多少 と も る 異 っ た 形 
的 異型 度 の みみ を も っ て 末 栓 血 中 へ 
AN, FRIEDEN 


> 





を 位相 差 所 見 。 Giemsa #4EfkZ 
態 学 的 特徴 を 把握 し 得る 。 し か し 
の 出現 度 あ る い は 移植 例 の 経過 ・ 


て 細 有 移 の 形態 は 等 閑 視 し えな い が , 
や 考慮 Ke. it る 必要 が ある 


下 に , 例え ば 小 腫 瘍 片 の 皮下 移植 を 行え ば , 原 


Re fa Bic ko CHATS L 

て 腫瘍 の 大 小 お よび 形態 学 
病 像 等 を 判断 で きぬ こと が 
それ の み で は 把握 し 難い 


則 的 に は 移 征 例 の 病 像 は ほ 


ほぼ 一 定 し , 腫瘍 細胞 の 形態 学 的 特徴 も 比較 的 長く 保存 され る 。 し か し 一 方 移植 突 験 を 詳細 に 観 


察 す れ ば 急性 (9-11 日 ) ある い は 


Hatt: (20 日 前 後 ) の 経過 を と り , 


ja HSL, ARERR EA, FF, 腫 種 の 現われ る 株 に お いて も 。, 








逆 に 一 般 に 慢性 





ウス に 垂 急性 の 光 巴 性 白 血 肉腫 症 株 を 





EAMORse 24, これら の 原 





ス 泊 世 性 洒 瘍 に お いて は 光 巴 性 白血病 と 光 包 性 白 血 肉 腫 症 乃 至 

















移植 する 場合 , 移 征 部 に 巨 
発 お よび 移植 例 所 見 を 考慮 する 時 , 
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末 栓 血 中 に 多数 の 腫瘍 細 
PREERIE ADS BAO AI 





KROnPU AMO Re & > CTHIIERAMM, RE (0-408) の 経過 を と る 例 が み られ る 。 
(35-60 日 ) に 経過 する 光 巴 肉腫 株 に お いて 数 十 例 の 移植 例 中 数 例 ( 
ら 光 巴 性 白 血 肉 隆 症 の 像 を と る 。 一 方 感受 性 の 低い 他 の 均一 系 マウ ス と NA マウ ス と の 雑種 





2B PET aS 








Kite has eI LIEFEN 
少く と も われ われ の マウ 








s 洒 巴 肉 腫 GE) は 本 質 的 に 同一 




















で その 病 像 が 互 に 移行 し 得る 疾患 で あっ て, 病 像 の 決定 に は 各 症 例 の 腫瘍 細 抱 の 形態 学 的 性 を 
の みな ら ず 機能 的 性 格 が 主役 を な す が , それ と と も に 移植 個体 の 反応 乃至 感受 性 が 影響 を も つ 
と 考え られ る 。 

(2) ERREPNSWEERORIE 

ERENTO ZRH, Estrogen 投与 腫 韻 非 発生 例 お よび NA, +7 AL 
部 自然 発生 例 と 対比 考察 し た 。Estrogen 投与 例 に お いて 顕著 な 変化 を 認め た の は 副腎 と 卵巣 
CHS, 卵巣 は Estrogen 長期 投与 の 当然 の 変化 と し て 装 縮 すなわち 卵 旋 ・ 黄 体形 成 抑制 。 間 
壮 縮 が 高度 で ある が , NHRICHMHERRE AR RD 2 HAR OH A 
性 の 像 は 乏しい 。 BAAR O 壮 縮 は 比較 的 軽度 で あっ た が , これ は 本 Estrogen に Andro- 
gen 様 作 用 が ある こと と 関連 し 興味 が ある 。 副腎 は 一 般 に 壮 縮 性 で 特に 東 状 玲 の 幅 が 狭い 。 し 
か し 個々 の 細胞 は 必ず し も ゃ 壮 縮 性 で な く 大 形 の 泡 状 核 と 微細 脂肪 頼 粒 を も つ 細 胞 が 多い 。 か な 


te 


質 腺 の 増加 , 


り の 例 に 被膜 性 腺 睡 様 構造 を 認め た 。 最も 顕著 な 変化 は 修 笠 牛 層 に お ける 上 度 質 細胞 の 褐 各 変性 
と 破 膜 下 編 録 形 細胞 の 皮質 内 増生 22 副 四 皮 質 の 変化 (NA。 均一 系 マウ ス ) 


侵 人 で ( 表 参 照 )。 Estrogen こと 
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に Acrylonitrile 体 投与 個 で は 高 ae Boat at a) at [ak tw ー 
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湯 発 生 群 と 非 発生 群 と の 間 に は 顕 SPRL EAM ICO 
著 な 差 は な い 。 こ の 褐色 変性 細胞 に 存する 脂質 の 多く は 焼 脂質 で , REED 2 Be 
に 由来 する も る の で は な く 東 状 淀 細胞 が 疲 備 変 伯 し た も の と 解す べき で , Estrogen 投与 は この 
生成 に 関 合 し 。 ひい て は 褐色 変性 な ら び に 被膜 下 細胞 増生 は 光 思 性 腫瘍 発生 に 何等 か の 素地 を 
写 え る も の と 推測 し て いる 。 

下垂 体 前 葉 は 酸 好 性 細胞 の 増加 , 塩基 好 性 細胞 の 減少 を 認め た が 駐 瘍 例 と 非 幅 瘍 例 と の 周 
有無 の 差 は な い 。 1 例 に 嬢 色素 性 細胞 腺腫 ( 非 光 包 性 風 瘍 例 ) を 認め た 。 甲 状 朋 は 多少 壮 縮 性 
で あり , ラ 氏 島 に は 著 変 を みな い 。 
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145. 実験 的 肝 郊 成 生 の 機 序 
岩瀬 正 次 (名 古屋 大 学 医学 部 第 二 病 理 ) 
Histochemical Studies on the Mechanism of Carcinogenesis of 
Liver Cells in Rats Fed DAB. 
SHOJI IWASE 


ff 


ァ アゾ 色 素 に よる 実験 的 肝癌 の 起 原 細胞 は 周知 の 如く 肝 細 乃 だ と され て いる が 腫瘍 化す る の は 
て の 肝 細 胞 か が その 可能 性 を 有する の か ある い は 特殊 の 性 格 を も っ た 肝 細 胞 の み で ある か は 
未だ 明らか で な い 。 著 者 は DAB に よる 実験 的 肝癌 の 形成 過程 を 日 時 を 追っ て , 起 原 と な る ベ 
き 細胞 を 求め て 形態 学 的 こと に 組織 化学 的 に 検索 し て 上 述 の 問題 を 検討 し , 同時 に 肝 部 分 切除 
お よび 四 塩 化 炭素 投写 に よる 肝 の 再生 細胞 と 腫瘍 化す る 細胞 と の 異同 を 比較 し た 。 
BRIE: Py Fic 0.09% DAB を 含む 飼料 を 与え , BR 3,7, 14, 20,30,50,90,100 お 
‘120 日 に それ ぞ れ 5-10 例 宛 居 殺 し , 肝 組 織 を 組織 化学 的 に 検索 し た 。 肝 部 分 切除 は ラ 
ッ テ の 第 5 葉 を 完全 に 摘出 し , 四 塩 化 炭素 投与 実験 で は 体重 per g.0.005cc を 1 回 経口 投与 
し た 。 肝 組織 は 実験 5 お よび 10 日 目 に それぞれ 5 例 宛 検索 し た 。 
突 験 成績 : 1) DAB 投与 突 験 。 SRE 3~7 日 で 肝 細 胞 の 原形 質 に 特異 な 変化 が 現 
われ , 14 一 20 日 で 最高 に 達する 。 す な わ ち 原形 質 は 腫 大 し て 中 心 部 に エ オ ジン に 均等 に 染まる 
子 様 物質 が 現われ る 。Price 等 は これ に 注目 し た が 如何 な る 要素 か ら な る か を 決定 する こと 
が で きず 。 蛋白 結合 アゾ 色素 の 形態 学 的 表示 で あろ 5 と 想像 し た 。 こ の 物質 は mitochondria 
会 性 。 Ninhydrin-Schiff に よる 任 白 染色 で も 陰性 , RNA 陰性 , 脂肪 染色 で 僅か に 陽性 で あ 
る 。 また PAS 染色 で 強 陽性 し か も 大 部 分 嘩 六 で 消失 する 。 この 物質 は 組織 学 的 に は 特異 
glycogen を 主体 と する 変性 像 で あり mitochondria の 融解 消失 と 関係 が か ある よう で ある 。 
か か る 肝 細 胞 の 退行 性 変化 と と も に 増殖 性 の 変化 も 実験 早期 か ら 認め られ る 。 特 に 実験 14> 
20 日 で は 小葉 の 周辺 部 に 認め , rin 114-15 を 占め る よう に な る 。 増 殊 し つつ ある 肝 細 
胞 は 正常 の 肝 細 胞 あ る い は 肝 部 分 切除 , 四 塩 化 炭 素 投与 時 に 見 られ る 再生 肝 細 胞 と は 種々 の 点 
で 異 っ て いる 。 す な わ ち 位置 的 に 常に 小葉 の 辺 縁 で 肝 細 胞 素 と 小葉 韻 胆管 と 接する 部 位 に 発 お 
し , 六 通 標本 で 正常 肝 細 胞 と ほとん ど 変 らち ら な い が , 原形 質 が や や 少な く 胸 体 の 境界 が 不明 膝 で 
ある 。 ま た 均等 に 好 酸 性 に 染まり , 一 見 肝 細胞 の 変性 像 の 如く 見 える 。 し か し な が ら 核 の 状態 
は 明らか に 進行 性 変化 を 示し , 増 数 し て いる 。 最も 本 質 的 な 特徴 は glycogen の 陰性 な こと 
で ある 。DAB に よる 肝 細 胞 の 退行 性 変化 に 際 し glycogen は ほとん ど 消 失せ ず , 相当 量 に 発 
現し て いる が 故に , この 新生 肝 細 胞 の 存在 は PAS 染色 に より 最も 明確 に 識 絢 され る 。 PAS 
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菜 色 以外 に は 普通 の 肝 細 胞 と 新生 細胞 と の 判別 は mitochondria 染色 が 有効 で も や る 。 す な わ 
も 前 者 で は Heidenhein の iron-hematoxylin 染色 に より 原形 質 が 明る く ぬ け て いる が , 後 
者 で は 均等 に 淡 染 する 。 また mitochondria が 前 者 で は 主 に 棟 状 乃至 糸 状 型 が 胞体 内 に 汐 夢 
性 に 分 布 し て いる が , 後者 で は 占 粒 型 乃 至 程 状 型 で 主 に 核 の 近く に 位置 名 休 の 辺 縁 に は 存 
在 し な い 。RNA は 必ず し ゃ 多く な い 。 ま た 脂質 は 陰性 乃至 弱 陽 価 で ある 。 こ れ ら の 事実 か ら 
この 細胞 型 は 一 般 の 肝 細 胞 と は や や 異 っ た 性 質 の 肝 細 胞 と 思わ れる 。 Pfuhl 等 は 肝 細 胞 を 普 
通 の 肝 細 抱 (Regelzellen) と Randzellen (Grenzzellen) と 区 引 し , それ ぞ れ の 特性 を 記 
載 し て いる が , HOME MOM ERA (Randzellen) に 一 致す る よう で ある 。 

RR 30-50 日 の 間 に 結合 織 の 増生 を 伴 ぅ 胆管 細胞 の 増殖 が 著しく , いわ ゆる 肝 側 変 定 ある 
は Cholangiofibrosis の 像 を 認め る よう に な る 。 この 時 期 以後 で は 残存 肝 小 葉 内 の 肝 細 胸 
は 比較 的 正常 に 近く , Grenzzellen の 数 も 初期 に 比 し むし ろ 減 少 す る 。 これ は Grenzzellen 
の Regelzellen へ の 移行 を 示唆 する が , 事実 両者 の 聞 に は し ば し ば 中 韻 型 の 細胞 が 認め られ 


る 。 

a 50-70 日 以後 に は 肝臓 内 に 多 中 心性 に 肝 細 胞 由 来 の 前 韻 性 変化 が 現れ る 。 こ れ は 従来 
MC ee 呼ば れ , 一 般 に は Regelzellen 由来 と され , 特殊 な 肝 細 胞 起 源 
と する 記載 は な い 。 し か し な か がら か か る 細胞 郡 を 特色 ず け る も の は 原形 質 が 均等 に 染まり , Bi 
粒状 で な いこ と , 胸 体 の 境界 が 不明 瞭 で ある こと mitochondria が 主 に 核 の 周囲 に あり 辺 緑 
に な いこ と , glycogen が 陰性 で ある こと 等 で , 本 質 的 に は 先述 の Grenzzellea の 諸 特 性 と 
致す る 。 事実 令 まで に 述べ た Grenzzellen OFS HAPEIEA L ORC SH ODOSBAMD 
る 。 すなわち いわ ゆる 結節 性 肥大 の 細胞 起源 と し て Grenzzellen を 考え る の が 最も 世 当 で あ 
る よう に 思わ れる 。 この 時 期 以 後 の 結 節 性 肥大 か ら 肝 癌 (hepatoma) ある い は 胆管 増殖 (cho- 
langiofibrosis) か ら 胆 管 癌 へ の 過程 は , 従来 の 研究 者 の それ と ほぼ 一 致し た 結果 を 得 た 。 

2) 肝 部 分 切除 お よび 四 塩 化 炭素 投与 実験 。 周 知 の 如く 実験 35 日 で 著しい 肝 細 胞 の 再生 
を 認め る 。 か か る 再生 肝 細 胞 は 残存 肝 細 胞 の 聞 に 光 墓 性 に 起り DAB 投与 時 の 如く 肝 小 葉 の 周 
辺 に の み 限 局 性 に 認め られ る こと は な い 。 細胞 学 的 に も 再生 肝 細 胞 は glycogen DHE CH 
), mitochondria も 未 状 。 本 状 型 が 原型 質 内 に 湧 墓 性 に 存する 。 Grenzzellen HO} Mid 
は ほとん ど と 認め られ な い 。 すなわち も 肝 細 胞 再 生 に 主役 を 演ずる 肝 細 胸 は Regelzellen で あろ 
Fo 


at 


き 論 。 従来 アゾ 色素 に よる 肝 細 胞 の 発 韻 過 程 の 説明 に 関し , 多数 の 研究 者 (Orr, Opie 等 ) 

は 変性 に 次 ぐ 再 生 的 意味 に お ける 肝 細 胞 の 二 次 的 増殖 を 重視 し て いる 。 し か し な か ら 著 者 の 実 
験 で は 発癌 過程 上 に お いて は 。, 肝 部 分 切除 ある い は 四 塩 化 炭素 投与 時 に 見 られ る よう な 肝 細 胸 
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(Regelzellen) の 再生 像 は ほとん ど な く , Lab CHICIAREZIE (結節 性 肥大 ) に 移行 す 
る 像 が 認め られ な か っ た 。 アゾ ヅ 色 素 に よる 実験 的 肝癌 (hepatoma) の 発生 は 特殊 な 肝 細 移 
(Randzellen, Grenzzellen) の 一 次 的 な 増殖 の 結果 で ある と 思わ れる 。 

( 婦 部 省 科 学研 究 頃 に よる ) 





146. freA Or ic k S DAB 分 解 に 対す る 細 網 肉 皮 系 の 影響 
市 場 邦 通 , 伊東 信行 , 佐藤 寿 昌 
Effects of Reticuloendothelial Cells Loaded with Carbon Granules 
on the Destruction of DAB by Rat Liver Slices 


KUNIMICHI ICHIBA, NOBUYUKI ITO, HISAMASA SATO 
(Pathological Institute of Nara Medical College) 


It has not been settled whether the reticuloendothelial system has any rela- 
tionship to the metabolism of p-Dimethylaminoazobenzene (DAB). Sato and 
Kensler showed that azo dye was destroyed by serviving liver slices. By this 
method, Sato has reported, that rats, mice and rabbits showed different ability 
in destroying DAB by liver slices. Kensler and Kawai et al. noticed that the 
destruction rate increased when riboflavine was added. 

We investigated in present study the effect of loading reticuloendothelial system 
on the azo dye destruction by rat liver slices. 

Materials and Method: Hybrid albino rats, weighing 100 to 200g were used in 
this experiment. They were given food and water ad libitum. Rats were loaded 
with an intraperitoneal injection of 10cc/kg of body weights of 3 per cent carbon 
juice (Indian ink). They were divided into 5 groups; those in group A were 
sacrificed by decapitation after 24 hours from the injection, group B after 48 
hours, group C after 72 hours, group D after 96 hours and group E after 120 
hours. The livers were transfered to Krebs-Ringer solution and cut into slices. 
One hundred mg of them were suspended in 20cc of Krebs-Ringer solution 
saturated with DAB and shaken in water bath at 37.5C° under supplying oxygen. 
After certain minutes (15, 30 and 60 minutes), 10cc of the solution was taken 
out, to which 1cc of 25 per cent hydrochloric acid was added. Then the color 
of this solution was measured with Beckman type spectrophotometer. At the 
same time, the liver of each rat was examined histopathologically, with especial 
emphasis on grade of loading of carbon granules in reticuloendothelial cells by 
Hematoxylin-Eosin stain. 

Results: The destruction of DAB by rat liver slices loaded with carbon 
granules showed similar tendency as that by non-loaded rat liver slices (Fig. 1). 
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The ability to destroy DAB of loaded rat liver slices was higher compared with 
the control level after 24 hours from the injection, and lowest after 48 hours, 


and it gradually rose again, highest being after 72 hours. 


Fig. 1. Remaining DAB Amount in 
Krebs-Ringer Solution. (Slice Fresh 
Weight 100 mg.) 
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Later the ability to 
destroy DAB was weakened, then ap- 
proached the control level. Kupffer’s 
cells stored only a small number of 
carbon granules after 24 hours from 
injection. Number of Kupffer’s cells 
which stored carbon granules decreased 
after 24th hour. Some broken Kupffer’s 
cells were obtained after 48-th hour. 
These results show that the loading 
with carbon granules may be related to 
the ability to destroy DAB by rat liver 
slices. Yamagata has reported that the 
blockade with carbon juice had no effect 
on the function of liver cells and the 
function of blockaded Kupffer’s cells 
with carbon juice was lowest at 24th 
hour after the injection and return to 
normal rate at 48th hour. Then, the 
ability to destroy DAB by liver slices 


loaded with carbon granules, may not be indicated by the activity and histolo-gic 
appearances of Kupffer’s cells which stored carbon granules. 


Table 1. 


Average Number of Kupffer’s Cells Stored Carbon Granules within a 


Sweep of Microscope (40x10) Surrounding V. centralis. 








Hours from Carbon Juice Injection 
Number of Kupffer’s Cells 
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147. DAB 発癌 過 程 に お ける 自 影 肝 の 神経 線維 
a eR 


Nerve Fibers in the Livers of Rats in DAB-Carcinogenesis 
YOSHIAKI FUKUOKA 
(Pathological Institute of Nara Medical College) 


The existence of intact nerve fibers in a tumor tissue has not been confirmed. 
The author has traced the behaviour of nerve fibers in the liver in the experi- 


ment of carcinogenesis by DAB in rats. 


(GANN, Vol. 47, 1956) 
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Methods: 24 albino rats ot 200-250 g in weight were used. In the first group, 
16 rats were fed on routine cancer producing DAB-diet. In the control group, 8 
rats were given rice diet free from DAB. Three rats in the first group and 2 rats 
in control one were decapitated at the end of 4th, 8th, 16th and 22nd week. The 
livers from the sacrificed rats were rinsed out in Ringer’s solution and small 
blocks of them were fixed immediately in 20 per cent formol solution for two 
weeks for histologic examinations. Frozen section of 20-30 in thickness were 
made and impregnated by Bielshowsky-Suzuki’s variant method for the demon- 


Table 1. Existence of Nerve Fiber in Cancerous and Surrounding Tissue. 














~~ Regions ee ee liana Surrounding non-cancerous Proliferated fibrous 
Cancer N parenchymatous tissue tissue 
Hepatoma | None Little Moderate 
Cholangioma | None Scarcely | Little 
Table 2. Existence of Nerve Fiber in Liver Cirrhosis. 
pte = Regious 
ae Proliferated stromal tissue Parenchymatous tissue 
Gene | ur 
I Little Little 
II. Moderate Moderate 
III. Marked Marked 











Grade of Liver Cirrhosis I. Smooth surface 
II. Slightly granular 
III. Moderately or"markedly granular 
stration of nerve fibers. Collagen fiber and reticulin are not stainable by this 
method, according to Suzuki. 

The demonstrated nerve fibers have shown no such degenerative changes as 
granulated, fragmented or irregularly thickend appearances. 

The results are indicated in Tables 1 and 2. No nerve fibers were detectable 
in cancerous tissue either in a hepatoma or in a cholangioma. Nerve fibers were 
scarcely or moderately observed in the surrounding non-cancerous parenchymat- 
ous and proliferated stromal tissue as shown in Table 1. Nerve fibers in advanced 
liver cirrhosis were abundant in every region in the cirrhotic tissue as shown in 
Table 2. 

In conclusion, no nerve fibers in hepatic cancer tissue were detectable. Nerve 
fibers in advanced liver cirrhosis were observed in considerable amount. Nerve 
fibers in control livers are slightly observed in a peripheral and scarcely in the 
central zone of a hepatic lobule. 
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148. D.A.B. 発癌 過程 と ビ ば タ ミン B。 (特に 組織 学 的 研究 と 
IF Bo 量 と の 関係 に つい て ) 
BE, AB #, PRES, SARK IRE. 石黒 昌一 , 長谷 川 秀郎 
(弘前 大 学 医学 部 松永 内 科 ) 
Vitamin B, and Carcinogenesis of Experimental Hepatoma Produced 


on Albino Rat with D.A.B. (Relation Between Histological 
Findings and B, Conteint in Liver.) 


TETSURO KASAI, SAKASI OZEKI, MASASUKE NAKASATO, 
TOSHIO IWABUCHI, HIRONOBU KOSUGI, SHOICHI ISHIGURO, 
HIDEO HASEGAWA 


ビタ ミン B。 (以下 Be) 研究 の 一 環 と し て , D.A.B. 発癌 に 対す る B. OW, BLOB 
前 後 の 肝 内 B。 量 を 追及 し て , 下記 実験 を 行っ た 。 

自 恨 を 4 群 に 分 ち A) ZR 30 g 十 D.A.B. 6 mg, B) 云 米 十 D.A.B. 6 mg 十 B。 2007, 
C) 云 洲 士 D.A.B. 6 mg+choline 5 mg, D) ¥+D.A.B. 6mg 十 Selenium 200 7+B, 1007 
を 連日 投与 し , 経過 を 追っ て 屋 殺 , また は 死亡 を 待っ て で きる だ け 手 早く 肝 B 量 を 測定 し , 
次 いで 組織 像 を 検索 し た 。 B。 測定 は 藤田 氏 ル ミ フ ラビ ン 菅 光 法 に より , BEML 
微量 藻 光 光度 計 (UM 型 ) を 用 いた 。 発癌 率 は 最初 に 発癌 し た 時 以後 の 生存 動物 総数 と 発癌 し 
た 動物 の 比 と し た 。 わ れ わ れ の 実験 で は C HO, 138 日 目 に 死亡 し た 例 に 最初 の 発癌 を 見 た 。 

A) D. A.B. 単独 投与 (GEAIA ER 31 匹 )。 

その 初期 の 組織 学 的 所 見 は 充血 , Brio Zt, 脂肪 変性 等 の 退行 性 変性 , 核 の 大 小 不同 , 
核 の 濃縮 が 見 られ , 特に 胆管 上 皮 に 増殖 の 傾向 が 見 られ た 。 飼育 60 HR, BREIL 
錯 し つつ 強く 増殖 し あたかも 輪状 肝硬変 の 如き 所 見 を 示し か つ 腺 貴様 構造 , MRP ROM 
が 得 られ た が , か か る 変化 は グリ ツン 氏 輌 内 に 限定 され た 。 ま た 血管 内 皮 細 胞 の 増殖 は 強い が , 
症 性 細胞 浸潤 は ほとん ど 見 られ な い 。 一 方 肝 細 胸 に は 軽度 な が ら 細 胞 肥 大 , BABOMR, 
ー 部 に 潤 濁 省 肛 の 像 が 見 られ た 。 こ れ ら の 肝 便 変 様 状 態 , 肝 細胞 肥大 は 時 の 経過 と と も に 次 第 
に 増強 し 一 部 に は 結 締 織 の 増殖 を も 随伴 する 。 本 群 に お いて は 飼育 145 日 に 死亡 し た 動物 に 最 
初 に 典型 的 な 肝癌 の 発生 を 認め た 。 か つこ の 例 に は 胆管 上 皮 の 増殖 が 著 明 で , 胆管 上 皮 の 局 平 
上 皮 へ の 化 生 が 認め られ た 。 選 平 上 度 類 似 の 細胞 並列 し ,。 いわ ゆる 靖 真 珠 の 形成 も 明瞭 に 認め 
bh, われ われ の 実験 中 化 生 の 認め られ た 唯一 の 例 で ある 。 本 実験 で は 138 日 以上 生存 し た 百 
RLS 例 に 発癌 を み , 確実 に 前 癌 状態 と 思わ れる も の 1 例 を 得 た 。 肝 内 Be 量 は すでに 飼育 10 日 
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C 12~137/g まで 減少 し , 飼育 20 日 で は さ 


NN 





ら に 低く な る 。40 一 60 日 より や や 増加 し 120 日 前 
俊 ま で その 傾向 を 持続 する 。140 日 を 過ぎ る 頃 よ り 再 び 減 少し 107/g 以下 と な る も の が 多 


さら に 発癌 し た も の の 肝 B 量 は 前 瘍 状態 の も ゃ の より 著しく 減少 し て いる が ェ BR... 
5 また 肝 指 数 ,( す な わ ち 肝 重 量 を 体重 で 除 し 


者 より 高い 値 を 示し , ほぼ 正常 に 近い も の が 多 


100 を 乗じ た も の ) は 140 日 頃 よ り 増 加 の 傾向 を 示し て いる 。 


B) 云 米 十 D.A.B. 十 B。 HER 20 匹 ) 
ま 同 様 の 鏡 下 所 見 を 呈 


上 皮 の 増 医 に よる 輪状 肝 


D.A.B. '4%k & (51 
テ 群 に 見 られ た 腸管 

の 光 巴 球 性 細胞 浸潤 が 認め られ た 
fi, 特に 巨大 


i 


+- ロロ Ais be Lvs te) Sry „An per = > 
“FAA LR OPPS KR L Te, 輪状 


時 日 が A 群 より 遅れ , FOIE 


Bz 量 は 10~ 


あめ っ ら だら Hr 


20 日 飼育 で は A 
ぼ 正 常に 近い 値 を 示し , 120 日 頃 ま で その 値 
また 肝 指 数 も A 群 と 同様 1 


C) ZX+D.A.B.+choline (使用 白 


同様 で ぁ 


EF & | で ある 。 


組織 学 的 所 見 は D.A.B. 


大 核 の 出現 等 の 所 見 が 見 られ, 肝 細 | 


党 独 投 5 : 例 と 大 ZT く ・ B, 3% F# 


60 日 前 後に お いて は , D.A.B. 
所 見 


て いる が , 
人身 変 様 状態 の 


8 肥大 も 発現 し いわ ゆる 前 瘍 状態 
FRE BE 状 態 を 呈す る 23, = 


40 日 測定 例 
ま に 減少 する 


群 同様 急激 な 減少 を 来 す が , 
を 持続 する 。140 日 以後 極度 
40 日 以後 増加 の 傾向 を 示す 。 


{10 pc) 


ZTAED ANZ HERR 


変化 の 遅延 も 















































附図 ) 各 実 験 群 に お ける 病変 の 各 段 階 と 肝 量 B。 と の 関係 
DZZZA = *F 2B [ EB.) 
A) D.A.B. i B) DAB+B, 
£1 35 ( 75 0%) 
0 i0 20 10 20 
Br | 
| 77] | 
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単独 投 
は 得 られ ず グ リッ ソン 氏 還 に 若干 
時 日 の 経過 と と も に 肝 細 胞 の 退行 変性 , 核 の 大 小 不同 と 湊 
像 を 呈す る 。 
- 艇 に 各所 見 の 発現 の 
ょ つい に 証明 され ず , た だ 4 例 に 前 冶 状 態 の 所 見 を 得 た の み 
TIER 


と は A 


うら 











nt, 335% 138 日 以上 生存 せる も の 10 例 中 4 例 に 発見 され , AHARHOL OL 2 例 あ っ 
た 。 肝 Be 量 の 140 日 以後 の 減少 は 前 者 と 同様 で ある 。 

D) 云 米 士 D.A.B. 十 Selenium 士 B。( 使 用 白 尿 9 PE) 
人 
し や や 強い 傾向 を 示し た 。 HES LD RGR Lb EDK LIBS, また 早期 死亡 例 が 多い 
> っ た 。 ま た 比較 的 長期 生存 の も の 


め (最長 119 日 ) 前 癌 状態 。 肝 痛 の 発生 を 見 る に 玉 ら な : 
で も 胆管 上 度 の 多少 の 増殖 が 見 られ ん た が 典型 的 肝硬変 まで 発展 し た 例 を 得る こと が で き な か っ 


FB 量 の 変化 を 要約 すれ ば , fd 10-20 日 で すでに 対照 に 比 し 30-50 2 の 減少 を 示し , 
(対照 6 例 平均 16.6 7/8), 後 再び 次 第 に 増加 し て 飼育 100-120 日 で 対照 と ほぼ 同様 に な る 。B。 
投 BEE C( 飼育 40 日 で す で I DT} L, 120 日 前 (= まで その 値 3 を 持 綻 する 。140 HD {ED 7 


な By 量 減 少 は 各 群 と も 同一 で , 肝 指 数 も また 140 HERE LTD EL 3. Fehl 
i By 量 は 対照 より 平均 502% の 減少 を 来 す か その エス テル 比率 の 平均 は 85 % で ある 。 前 閣 状 
OL ODE B 量 は 平均 3022 の 減少 。 エス テル 比率 は 532% で ある 。 肝 便 次 の みみ を 来 し た 例 


T R S,) y YH. ANDo/ sel -T> 2 = yo Lu sr 
OF B 量 は 平均 402 の 減少 で 。 エス テル 比率 は 7122 で あっ た 





149. DAB 肝 閣 発生 過程 に お ける 腸 内 細菌 の 昧 故 
伊東 信行 市場 邦 通 , HERE 


Influences of Oral Administration of Sulfa Drugs on 
DAB Carcinogenesis in Rats. 


NOBUYUKI ITO, KUNIMICHI ICHIBA, HISAMASA SATO 
(Pathological Institute of Nara Medical College) 


It is sufficiently clear that even closely related species, such as rats mice and 
other experimental animals, may vary considerably in their response to the carci- 
nogenicity ot p-Dimethylaminoazobenzene (DAB). Sato reported in 1941 that DAB 
was destroyed by the intestinal bacterial flora of rats in vitro. Furthermore, he 
noted that DAB was not detected under the caecum region of rats intestine, but 
in the case of the rabbits that was barely demonstrated in the upper region of 
Small intestine by oral administration of DAB. Many warkers have observed 
that the bacterial flora of intestines in rats were controled by the oral administra- 
tion of sulfa drugs and that control caused the vitamin deficiencies in rats. 


Zahl, Hutner et al. have pointed out the general occurrenc of tumor-hemorrhage 
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potencity in Gram-negative bacteria and no such potencity in Gram-positive orga- 
nisms. 

In this report is described the histopathologic changes of liver by the oral 
administration of sulfa druge on DAB carcinogenesis in rats. 

Materials and Method: Six groups of male and female hybrid albino rats, 
160-210 g in weights, each group with approximately 10 animals, were used for 
the experiments. The basal diet consisted of rice powder 1kg, NaCl 5g and 
vitamin B, 10g. Basal diet containing 0.06 per cent DAB, was given for varying 
lengths of time to the different groups. The diet and water were given ad libitum 
in the course of the experiment. Each rat received one drop of cod-liver oil 
weekly. Groups A, B and recieved the DAB diet supplemented with 8 mg of 
sulfa drugs (Domian 2mg, Sulzol-S 2mg, Thiazine 2 mg) per Kg daily, groups 
D, E and F received only DAB diet without sulfa drugs. The rats of each group 
were given DAB for 9 weeks, 12 weeks and 15 weeks respectively. The rats, at 
the end of each carcinogen administered period, were sacrificed by ether, and 
livers were fixed in formaline for histologic studies. The findings in liver in the 
various groups are shown in Table 1. The results were determined by both gross 
and microscopic examinations. 

Results: In group C, one hepatoma and one marked extensive nodular hyper- 
plasia were observed, but not observed in group F. 














Table 1. 
FF 6 | Supplemented with | Non-Supplemented with 
an Groups | Sulfa Drugs | Sulfa Drugs 
rel | - ——— es ーーーー 一 — 
— a8 | e I 297 8 1% 
Weeks of DAB Administration | 9W 12W. 15W. | 9W 12W | 15 W. 
| 
Number of Rats | 10 8 10 | 10 8 | m 
| 
Initial 199.5 186.1 174.0 | 191.5 198.1 162.5 
Average Body Wt. (g) | | | 
Terminal | 209.5 161.0 187.5 | 202.5 162.0 | 186.5 
| 
Average Liver Weights (g) | 11.3 | 12.7 11.6 | 99 13.0 | 13.3 
Per Cent of Liver Weight to Body Weight | 5.4 7.9 6.2 | 4.9 8.0 | 6.6 
| 1 
Average Spleen Weights (g) bse 19 | 1.6 | Sr ae 1.9 | 1.6 
ı | 2 A vers gi 3 
| | | 
Grade of Liver Cirrhosis 2. 6 3 | 2 | 4 3 | - 
上 は On) 2 | 0 2 0 
VV 1 5 | 5$ | 0 0 2 


Grade of Liver Cirrhosis: I, Non-Cirrhotic. II, Slightly Cirrhotic. III, Moderately Cirrhotic, 


IV, Marked Cirrhotic. 
*) Including one hepatoma and one marked extensive nodular hyperplasia. 


In the hepatomas were not recognized the hemorrhage and intrahepatic jaundice. 
The cirrhotic findings of liver in groups A, B and C were more clearly shown 
as compared with groups D, E and F. On the other hand, the liver findings in 
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the group on basal diet supplemented with sulfa drugs were nearly normal at 
the end of 15 weeks. 

Comments : The developement of hepatoma by the oral administration of DAB 
in rats was accelerated in the groups supplemented with sulfa drug. The 
intimate relationship between the intestinal bacterial flora and the development 
of liver tumor in rats fed with DAB are suspected from these results. These 
facts may be owing to the following factors: 1) The destruction of DAB in 
diet by the intestinal bacterial flora in rats may decrease with the daily supple- 
ments of sulfa drugs, causing resorption of DAB to increase in amount. 2) 
Vitamin deficiencies, especially ariboflavinosis will occur in rats, consequently the 
conversion of DAB into two non-carcinogenic amines will be limited. These two 
factors may produce a high level of protein-bound dye in the liver of the rat. 





150. エチ オニ ン お ょ び DAB の 長期 間 経口 的 同時 投与 
IC LOA BUFOBIE (第 1 Hh) 
宮地 秀樹 AF 寛 , 小山 一 男 , BER 


Hepatic Changes in Rats due to prolonged D.A.B. and Ethionine Feeding 
HIDEKI MIYAJI, YUTAKA KUSAKA, KAZUO KOYAMA, 
KENZO ISHIDA 
(First Section, Department of Pathology, Osaka University Medical School) 


Popper has reported that hepatic tumor-like nodules developed in the liver of 
rars fed DL-ethionine, an analogue of methionine and its specific biological 
antagonist. Then, Farber recently reported the occurrence of hepatic carcinomas 
with metastases by the same procedure. 

In view of the carcinogenicity of dimethylaminoazobenzene (D.A.B.), the present 
study deals with the mutual effects of D. A.B. and ethionine on the rat’s liver, 
namely the basic mechanism of tumor formation and comparison of the histological 
changes. Groups of Sprague-Dawley rats were fed diet containing 0.25 22 DL- 
ethionine plus 0.06 %, 0.045 % and 0.03 % of D. A.B. respectively and separately, 
and sacrificed weekly, and biopsy was performed on the 60th and 120th day after 
the commencement of treatment. 

0.06% D. A. B. plus 0.25% ethionine group died within about 2 months, but out 
of 27 rats maintained on 0.045% D.A.B. plus 0.25% ethionine for the period of 
150 to 180 days, 2 rats had liver tumors with wide metastases, and 17 rats showed 
the same multiple liver tumors with histological resemblance to carcinomas but 
without metastases. While 3 rats of 0.03% D.A.B. plus 0.25% ethionine group 
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developed liver tumors after from 150 to 233 days of the treatment, but those 
were atypical cholangiofibromas histologically. In contrast to these groups, ethio- 
nine and D. A.B. group developed liver tumor with the incidence of only 0% and 
15% respectively. 

Liver weight per body weight was highest in D. A.B. group and was followed 
by D. A.B. plus ethionine group which was higher than ethionine group for the 
first 7 weeks, but on the 180th day, it was highest in D. A.B. plus ethionine 
group compared with other groups which showed almost the same figure. These 
changes of liver weight agreed with the histological findings as follows: 

The histological changes of liver caused by ethionine were quite different from 
those by prolonged D. A. B. feeding. Namely, the former showed striking degene- 
ration of hepatic cells at first, which was followed by proliferation of bile-duct 
epithelium like-cells in the stroma, and fibrosis is very slight. On the other hand 
D. A.B. group showed rather more conspicuous stromal changes than hepatocel- 
lular changes. The histological changes in D. A.B. plus ethionine group is inter- 
mediate between them, slightly resembling the latter. Especially it is interesting 
to note the occurrence of histologically remarkable atypical nodular hyperplasia 
in ethionine group. 

Concerning the total liver lipids, striking increase of lipids in female during 
the first week and decrease in all rats of both sexes in D. A.B. plue ethionine 
group are recognized in the 3rd week. That the former is due to ethionine and 
the latter to D. A.B. as evidenced by the groups fed D. A.B. and ethionine 
separately. 

To determine whether tumor formation is mainly due to ethionine or to D. A. B., 
the levels of bound azo-dye in liver were determined to find that the levels in 
D. A. B. plus ethionine group was lower than that in D. A.B. group for 6 weeks, 
but in the 7th week, in spite of the striking decrease of the latter, the former 


showed rather slight elevation. 


151. D.A.B. fi PAB ELIC 20 SIEB 
に 及ぼ す 放 射線 の 影響 
田村 宏 平 (国立 東京 第 二 病院 放射 線 科 ) 
Effects of Irradiation on D.A.B. Hepatic Carcinogenesis in Rats. 
KOHEI TAMURA 
(研究 目的 〕: DAB Rute KURO EC IS ORDER AU ¢ 
織 学 的 変化 に お よ ぼ す 放 射線 の 影響 を 検 べ た 。 
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CHAD: (1) 1208 前 後 の 大黒 展 雌雄 同数 を 基本 食 粉末 1kg に 対し て 0.0622 の 割 
に dimethylaminoazobenzene を 混 じ た DAB ff} ( 浴 媒 に は オリ ー プ 油 ま た は 大 豆油 を 用 
5 ) で 飼育 し, 飼育 後 7 日 , 14 日 , 21 日 。 30 日 。 60 日 , 90 H, 120 日 , 150 日 , 180 日 , 210 
日 に お いて Co% 照射 群 と 非 照射 群 に 分 け , \P を 体重 1g 当り 0.1xc を 約 0.2cc と し て 
皮下 注 笠 し 24 時 間 後に 居 殺 し た 。 

(2) 甘 分 居 の 抽出 と 定量 : 核 酸 の 定量 に は , Schmidt-Thannhauser 法 と Schneider & 
と が 広く 用 いら れ て いる が , BP を 使用 し て その 代謝 を みる に は DNA と RNA の 両 型 の 核 
本 災 を 分 離す る 必要 が ある の で , 前 者 に よ o CRRA, I) HT FR, DNA, RNA & 
余 看 白 焼 を 定量 し た 。 Delory 法 に より 酸 可 溶性 無機 既 を 分 離し た が , 酸 可 溶性 有機 計 を は じ 
DI OBBRL St HOTZR Fiske-Subbarow 法 に より , BEBO Et Delory 法 
に よっ た 。 湿性 灰 化 法 に は 硫 硝酸 法 に 3022 過 酸化 水素 を 加え た 方 法 を 用 い , 比 色 定 量 法 に は , 
Beckmann の 光電 比 色 計 を 用 いた 。 放射性 畿 の 計測 に は G・M 管 (東芝 100 進 法 ) を 用 いた 。 

(3) Co® 照射 法 : How RI. I-l 型 装置 (60 curie iR) で , 可 及 的 肝臓 部 の み に 1 
me 400r, 絵 線量 2000r を 照射 し た 。 

(HRA) : 

(1) DNA の 変動 [A] JERR: Butter-yellow #YH1IEHICLUCTMRL, 21~ 
22 HTIEEKREEOD DNA Er SAE 120 Bhs CHAU oO, 150 日 以後 急速 に 
増加 する 。[B] Co 照射 群 : 14~15 AE TII3ERSHEFLIKIEH AI TRL, «Ld 4 JERR 
群 の DNA 量 よ り 少 い が , 21~22 日 に 至り , 対照 群 と ほぼ 同値 で し か も 非 照射 群 より HAY 
示す 。 以 後 汰 減 的 に 減少 する が , 非 照射 群 と の 差 は 瀬 次 増加 の 傾向 に 在り 。 以 上 の 結果 は 定量 
値 , 計測 値 と も に 同様 の 傾向 を 示し た 。 












































Pas /100g 
lou 
140 Hota st maa ee | Pe/e fn eee 
130} tea AE 
120 EN ce Ri Bot RE | 3500} Cf aay Re 
3000} 
N 
2500 
2000 
1500 
1000 I 
正 7 14 21 30 60 90 120 150 180 210 正 7 14 2! 30 60 90 120 150 180 210 
i i5 22 31 Time in Days in 15 22 31 ime in Days 
1 図 D.A.B. 肝癌 発癌 過程 に お ける 第 2 図 D.A.B. + BER HAF IC IFS 
D.N.A. の 消長 CI) 定量 値 D.N.A. の 消長 (ID ab Bar 
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2) RNA Oi}: [A] 非 照射 群 : Butter-yellow 投与 後 1 週間 (に し て 定量 値 は 減 
し , 3 週間 に し て 対照 群 と ほぼ 同値 に な る が , 31 日 を 頂点 と し て , 120 日 まで 軽度 に 減少 する 
が , 150 日 以後 は 急速 の 増加 を 示し た 。 計測 値 で は 120 日 以後 増加 の 傾向 を 見 た 。 [B] Co® 
FRE: 定量 値 , 計測 値 と も に 非 照 射 群 よ り 低 値 を 示し , DNA 量 と 同様 に 21-31 日 を 
BLL CO 日 まで 僅か に 減少 の 傾向 を 示し た 。 な お 120 日 以降 の Co% 照射 群 の DNA, RNA 
SNS A FIER CHS, DNA, RNA の 消長 は 1 一 4 図 の 如く で ある 。 

(3) 組織 像 と DNA, RNA と の 関係 

Butter-yellow 54% 21-45 日 に し て 前 閣 状 態 と 見 人 し 得る 所 見 を 示し た が , その 時 期 に 
お ける DNA, RNA の 変化 を みる と 上 昇 線 の 起点 に 当っ て いる 。 150 日 以後 は 完全 に 胆管 較 
乃 玉 は 肝 閣 の 所 見 を 呈し , DNA, RNA ゃ 定量, 計測 値 と も に 急激 に 増し て いる 。 Co" jagt 
府 で は 同じ く 21 日 頃 に 一 突 を 形成 し て いる が , DNA の 定量 値 で は 非 射 群 と は 逆 に 活 江 人 
向 を 示し た 。RNA CILIRISIEMHEEL MAAR L CUS, tes HR REL IEEE L OM 


ea 


的 所 見 に は 有意 の 差 は 認め られ な か っ た 
(4) リボ イド 焼 は 照射 群 , 非 央 射 群 と も に Butter-yellow 投与 日 数 の 経過 こつ れ て か な り 


の 減少 を 示し た 






































Pamg 100g P./g/m 
140} 10000 + rf 
130) iat AH | HLH RIE RE OF 
— CO bi n [| 9000[ u CO HGH BY N 
8000} | 
| 7000[ I | 
| | | es loll Il 
| | | mw | 
| | | に | | | | | 
|| IM | | | 4000; | | | | | 
; U 3000! uU 
30 60 90 120 150 180 210 F 7 14 21 30 60 90 120 150 180 210 
31 Time in Days it '5 22 31 Time in Days 
第 3 図 D.A.B. GPRM RIC tS 第 4 図 D.A.B. 肝癌 発癌 過程 に お ける 
R.N.A. の 消長 (D 定量 値 R.N.A. の 消長 (ID 計測 値 


CE): 前 間 性 変化 は すでに 21-45 日 で 表 わ れ る が , 一 是 減少 し た DNA, RNA #3, 
再び この 時 期 に 増加 の 傾向 を 示し , 完全 に 悪性 像 を 示す 150 日 以後 に お いて 急速 に 増加 する 。 
し か し Co% 照射 群 で は 21~30 日 で 非 照射 群 よ り DNA が 高値 を 示す が , 以後 低 値 に な り 次 
第 に その 差 を 多く する 。RNA で は 定量 値 , 計測 値 と も に 非 照射 群 が 多い 。 3 週 後 に お いて 軒 
SED DNA 値 が 非 央 射 群 よ り 増 加 す る こと は 現在 追 誇 中 で あり , 未だ 推定 の 域 を で な い 。 
な お 4 ヵ月 以降 の 照射 群 の DNA, RNA DL, 照射 線量 , FRR Als LOR 
遂 時 期 に お よ ぼ す 影 響 に つい て は 目下 追求 中 で ある 。 (一 部 厚生 省 研 究 費 の 補助 に よる 
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152. Butter yellow 投与 の ラッ テ 肝 細胞 に 与え る 
影響 に つい て (第 3 報 ) 
高木 耕三 , DATE, 和田 B (和歌 山県 立 医 科大 学 解剖 学 教室 ) 
Effect of Butter Yellow Feeding on Rat Liver Cells. (Third Report) 
KOZO TAKAGI, YUKIO YANAGIMOTO, HIROSHI WADA 
DAB 肝 閣 発生 過程 に お いて , 肝 細 胞 の 代謝 機能 が , 投与 日 数 に 応じ て 如何 に 変化 する か を 
究明 し つつ ある 余 等 は , 精製 し た DAB (0.06%) を 用 い , また 基礎 食 を 白米 に 代え る に 云 米 


後に お ける 肝 細 胞 微 細 構 造 の 動態 


で や 


を も っ て し た 実験 (最短 1 財 よ り 最 長 185) を 試み , 給食 


『 本 すなわち 「 ミ ト ュ ンド リア 「 ゴ ル ヂ デー」 内 網 装置 , 核酸 お よび フォ ス フ ァ ター ゼ 





7 Yet 
LEO IC LARS WRRPR CLs CRERL, 次 の 結果 を 得 た 


I (A) 胆管 の 増殖 が 早期 より 発現 し て 肝 小 葉 を 圧迫 し , また 小葉 内 に 進入 し て 細胞 島 を 
形成 し , 次 第 に 胆管 上 皮 冶 の 形態 を 示す 。 こ の 場合 に は , 肝 細 胸 に お ける 脂肪 沈着 は ECT 


すでに 現われ 肝 脂 化 を 起す 。 特 に 大 脂肪 滴 で 充満 し た いわ ゆる 非 活動 型 細胞 が 増 数 し , 週 を 追 
5 に 従っ て 著 明 と な る 。 精 原 は 給食 の 場合 に ほとん ど 全 例 を 通じ て 証明 せ られ , し か も 食後 の 
iR 


日 数 と と も に 不 規則 と り ボ 核 酸 は 近日 的 に 不 規則 と な り , 豊 
が 混在 し , 潤 次 減少 の 傾向 を が す 。 | ミト ュ ン ドリ ア 」 は 日 数 の 増 





加 と と も に 太く な り 昌 の 傾向 を 示す 。 た だ し 小葉 周辺 に お いて 増 2 た 胆管 ERIC & ) BRR 
せら れる 細胞 に て は で ある 。 な お 「 ミ ト 」 は 給食 の 際 に 糖 原 の 消長 と 関連 し た 形態 変化 を 
示す 。「 ゴル デー」 内 綱 疲 置 は 一 般 に 太く な り , 空腹 時 に は 核 を 通る 赤道 面 に 配列 する も , 2 
BENK? NL, 6 時 韻 項 に ( は 胆 : 毛細 管 側 に : RE > 特に 脂肪 を も en Ct € は る 細胞 ! に て は Re ‘Al 
で , その 配列 は 乱調 を 呈す る 。 フ ォ ス ファ ター ゼ は アル カリ 性 お よび 酸 人 性 と も に 反応 が 増強 す 
る 。 な か ん ずく 小葉 周辺 お よび 胆管 上 皮 は 強 反応 を 示す 


(B) 胆管 の 増殖 が 著 明 で な いも の で は , 肝 細 胞 「 ミ ト 」 は 徐々 に いわ ゆる Klumpen を 形 
RL, これ と 同時 に 胞体 内 に は 等 質 性 の 液状 物 が 貯溜 し , 2 Oke STS Mass 出現 する 
有 称 早 化 細胞 )。* か か る 細胞 は , 小葉 の 周辺 部 か ら 中 心 に 向っ て 増 数 し , 一 方 週 を 追う に 従い 
胞体 内 の 液状 物 が 増量 し , 「 ミ ト 」 は ます ます 線 細 と な り , その 後 滞 次 染色 性 は 減 只 し ,。 つい 


j は 死滅 する も の と 考え られ る 。 次 に 給食 する と 膨 化 を 起 し て いな い 細 胞 に 





DEB, PRL 6 時 間 に て その 極 に 達し , の ち 減 少 す る 。 し か し 周 化 細胞 に て は , BAA 


に 僅か に 病原 の 出現 を 見 る も の ある に 過ぎ な い 。 
また 脂肪 は ほとん ど 証 明 さ れ な い 。 リポ 核酸 は 前 記 と 同様 逐 日 的 に 不 規 則 に な り , 核 周 囲ま 
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た は 細胞 辺 緑 に 現われ る 。 フ ォ ス ファ ター ゼ は アル カリ 性 , EL ICMR LETS, 
肝 細 胞 よ り は むし ろ 間 質 組 織 に 著 明 に 反応 する 。「 ゴ ル ヂ ー」 内 網 装置 は 前 項 と ほとん ど 大 療 
な く , 食前 に は 核 を 通る 赤道 面 に な ら ぴ び , 食後 6 時 間 に て は 胆 毛 細管 側 に 配列 し , 12 時 間 に 
旧 に 復 す る 

II. 電子 顕微 鏡 写 真 に よる 肝 細 胞 微細 構造 に つい て は , 前 記 2 型 に お ける 差異 は 明確 で は な 
い 。 し か し DAB 投与 日 数 の 進む に 従い , [sb] の 内 部 に あり て は , Crista は 滞 次 縮小 し , 
辺 縁 に 不 整 な る 配列 を と り , endoplasmic reticulum は 初期 に は 上 「 ミ ト 」 に まつ わり つい て 


いる が , WELL, か つ 減 少 す る 傾向 が ある 。 [ミト 」 と endoplasmic reticulum の 間 に 


機能 的 に 何等 か の 相関 関係 か ある も の と 狼 わ れる が , さら に 今後 検討 する 必要 を 認め る 。 
III. 2 核 性 肝 細 胸 は DAB 投与 第 3 週 に 至れ ば 著 明 に 減少 を 認め る 。 一 方 2 核 細胞 の 核 構 


造 を 精 検 す る と , こ の も の は 単 核 よ り 直 接 分 裂 に よっ て 生ずる も の で ある こと を 知る と 同時 に , 
24D5} b-FHOM BAL, 核 質 が 細胞 質 中 に 流出 する の を 認め た 。 

以上 要する に DAB 投与 に よっ て , 胆管 上 皮 性 癌 と 実質 性 癌 の 発生 過程 は , 初期 に お いて す 
で に 両者 の いずれ か の 方 向 に 進展 する も の と 考え られ る 。 す な わ ち I 胆管 上 度 の 増殖 が 早期 
より 発現 する も の に お いて は , 肝 脂 化 も 早く より 起り , 給食 に よる 肝 細 胞 構 造 の 動態 は 緩 隅 で 
あり 早く より 機能 低下 を 呈し , つい に 胆管 上 皮 冶 の 形 に 進む も の で ある と 考え られ る 

Tl. 胆管 増殖 著 明 で な いも の に お いて は , 肝 細 胞 は 徐々 に 冒 され , 肝 実 質 性 癌 に 発展 する の 
で は な いか と 考え られ る 。 今後 さら に この 面 を 検討 し , 明確 に し た い 。 


(一 部 六部 省 科学 研究 費 に よる ) 


153. バタ ー イ エッ ロウ 発 冶 過 程 の 化学 的 検索 
RAB, 橋本 修治 , 柚木 一 雄 ( 放 児 馬 大 学 医学 部 第 二 内 科 ) 
Biochemical Studies in the Course of the Development of 


Liver Cancer by Butter Yellow. 
HACHIRO SOTO, SHUJI HASHIMOTO, KAZUO YUNOKI 


発癌 現象 の 本 態 を 究明 する こと は 冶 を 診療 する 上 に も 資す る と ころ 大 な る も の が ある と 思わ 
れる の で ある が , 臨 呆 的 に これ を 観察 する こと に は 限度 が ある の で , 実験 腫瘍 に お ける 観察 を 
参考 に し て 検索 を 進め る ほか は な い 。 よって, われ われ は ラッ テ お よび マウ ス を 0.06% butter 
yellow 添加 米 で 飼養 し て 24 周 に お よび , その 聞 の 肝 冶 発生 に 至る まで の 過程 を 肝臓 を 中 心 に 
し て 種々 の 生化 学 的 検索 を 試み た 。 
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EEE BIT 2 FS CRS, 

Hei: Sudan II 染色 に より ,。 肝臓 に は 初期 に 一 過 性 の 脂肪 浸潤 が み られ た が , 第 5 WL 
後に な る と 速 か に 消 退 し て ゆく よう で ある 。 

Ak: P.A.S. 染色 で は 多糖 類 は 正常 肝 に 比 し て 次 第 に 減少 し , 第 5 週 頃 に は 極め て 少 
く な っ た 

核酸 : Schneider 法 に より 肝臓 核酸 を 定量 し て みる に , RNA は 初期 に 滞 減 する が 第 7 38 
Bids OIKBORALABILEDS, DNA に は 一 定 の 変動 を 認め る こと は で き な か っ た が , P.M. 
染色 お よび Feulgen 染色 で 核 の 大 小 不同 化 と と も に 校 質 分 布 の 不 均一 化し て くる の が 認め ら 
qtic 

#14: Micro-Kjeldahl 法 に より 肝臓 全便 白 は 一 時 的 に 減少 する が 第 TER DIRE LT 

る 。 Bleyer 法 に より 調製 し た 可溶性 蛋白 も ほぼ 同様 の 傾向 を 示し た 。 次 に , FUERA 

を Spinco. Model E を 用 いて 部 遠心 分 析 し て みる に , 正常 で は 沈降 定数 3.5 SBEDZER 
み ら れ る が , 20 日 目 こ な る と 3.8 S 程度 と な り , 38 日 目 に な る と 峯 は 2 つ に 分 像 し て 5.5 S 


en 


お よび 9.0S BHO 2BMASNSZSLICHSA, COLA ANrEEHKOTKHRT 3 (alas 
溶性 蛋白 の 構成 が 高 分 子 化し て くる こと を 物語 る も る の で あろ うぅ 。 Ek, THHERALRREX 
泳動 に より 分 析 し て みる に , 飼養 日 数 が 進む に つれ て 易 動 放 の 大 きい 蛋白 成分 (A 成分 ) OF 
加 と , ADHD SV RAR て h 成分 ) の 減少 する 傾向 が 認め られ た 

ビタ ミン : ビタ ミン B BIO B は いずれ る も 飼養 日 数 の 経過 と と も に 次 第 に 減少 し て く 
aD, こと に ラッ テ で は 結合 型 ビ タメ ミン の 減少 が 高度 で , 結合 型 ビ タメ ミン 対 絵 ビタ ミン の 比 が 
著しく 小さ く な っ て くる 。 こ の 現象 は By に 特に 著 明 で あっ た 。 ま た , か か る 変化 は 特に ラッ 
テ に 著しく , ラッ テ で は 燃 酸化 障 旭 の 強く 起 っ て いる こと が 柄 え る の で ある 。 

CECH: EB LO RAR 2 週 に 一 遇 増加 する が , ep ETH 18 過 に は 正常 
値 以 下 と な り , 第 21 過 に は 再び 増加 し て きた 。 ム へ 7P. は は じ め よ り 滞 減 の 傾向 を 錠 っ た 。 
脂質 類 に は 一 定 の 傾向 は み られ な か っ た 。 核酸 勝 は RNA KL DNA 焼 の 絵 和 と し て 複雑 な 
変動 を 示し た 。 MARAIS LMS LEA, TOBA LU CH 18 週 に は 正常 値 を 上 
HA ZI Boi, 

Ba: 

肝 カ タラ テーゼ の 減少 は 腫瘍 動物 の 最も 特徴 的 な 変化 の 一 つ に あげ られ て いる が , F5 2 WEA 
ら 急 激 な 減少 を 示し , 以後 は 潮 減 し て 発癌 期 に は 最低 値 を 示し た 。 

し 酸 脱 水素 酵素 は 第 2~4 週 項 急激 に 減少 し , 以後 多少 の 変動 は ある が 次 第 に 減少 し た 。 

ュ ハ タク 酸 脱水 素 生 素 は 第 9 週 と 第 17 週 に 一 時 的 な 増加 を 示 DAHER LT 24 PATI 
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SIRrIERIE 2~4 RAR IL, 以後 も 次 第 に 減少 し た が , 第 10 お ょ よび 


EOEMIA られ た 。 





エス テラ ー ゼ は 初期 より 発癌 期 に 至る まで 激減 の 傾向 を 辿っ た 。 
: 臓 の 非 特 リン エス テラ ー ゼ は , 第 2 週 頃 著 明 に 増加 し た が 。 以後 次 第 に 減少 し て 第 15 


造 に は 著 明 な 減少 を 示し , 発 痛 する に 至っ て 再び 増加 の 傾向 を 示し た 。 
ヒス チ ダ ー ゼ は は じ め よ り 瀬 減 の 傾向 を 示し た 。 
アル ギ ナ ー ゼ も 減少 の 傾向 を 示し た が , 腫 臓 に お いて 第 4 適 頃 一 時 的 な 増加 を 示し た 。 


B- グル レグ クロ ニー ダー ゼ ( Iran Aue 7 な 経過 を の た が , butter yellow 飼養 後 は en > = こ 上昇 ‚Fr les 発 韻 


期 に は 最高 値 を 示す に 至っ た 。 
ボル フィ リン 体 : 肝臓 ポル フィ リン 体 の 態度 を みる に , 金属 ポル フィ リン は 未だ 発癌 し な 
CH, OO, FH BR, 筋 等 の 各 組 織 で 減少 し た が , ob, FB, Cite Lc, 


Fl ++ >» 
REIS ISU. CHT, 


HFK 告 7 
DEIA 


USÄTPE 
ボル フィ リン は 第 AI HAIL, 後 減少 する 傾向 を 示し た 。 金属 ポ ルフ ィ リ ン の 減少 に 次 
いで 起 る ポル フィ リン の 一 時 前 な 増加 は 肝臓 に お いて 特徴 的 で あっ た 。 か か る ポル フィ リン 体 
の 変 勤 は 癌 の 際 肝 カタ ラー で ゼ の 減少 する 事実 と 相 侯 っ て 興味 ある こと で ある 。 

肝 細 胞 の 惑 性 腫瘍 化 に 伴っ て 現われ て くる 種々 の 生化 学 的 な 変化 を 検索 し た の で ある 
関 を 有する か は 今後 さら に 検討 し た い 。 


TEL F 


2, SNBOHRAIZIENE L tite 2 AKEA EE 
(AITO —EBIL ICRA SABC LALOCHS 


14. オル ト ア ミド アゾ トル オー ル 投 与 ダ イコ ク ネ ズ ミ 肝 臓 の 


~ 


粗 織 学 的 変化 特に その 間 質 反応 に つい て 
中 馬 英 二 , 平池 適 , 長谷 川 隆 興 (大 阪 市 立 大 学 医学 部 病理 ) 


Histologic Study on the Liver of Rats Fed ortho-Amidoazotoluol. 
Special Reference to its Stromal Reaction. 
EIJI CHIUMA, HITOSHI HIRAIKE, TAKAOKI HASEGAWA 


Ss いて われ われ は Dimethylaminoazobenzene (DAB) 肝 冶 の 組織 発生 を 初期 か ら 


前 報 に お \ 
追求 し 。 その 結果 を 報告 し た 。 そ の 所 見 を 要約 する と 1) MH A~3i-) に 小葉 周辺 部 に いわ 


ゆる 月 液 性 肝炎 の 像 を みとめ る 。2) 中 期 に お いて は 肝 細 胞 お よび 結合 織 成 分 に と も に 増生 が 


あり , a) 肝 細 乃 の 増生 が つよ い 場 合 , b) 結合 織 成 分 の 増生 が 強い 場合 お よび c) 両 成分 
の 増生 が 括 抗 する 場合 の 3 つの 組織 像 を みとめ られ た 。 し か し て この 3 つの 組織 像 が その 後 の 
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組織 像 の 進 戻 を も 規定 し , a) は cholangioplastische Zirrhose ZETHFEHAT, b) は 肉 
堪 腫 様 組織 の 発生 を み , 時 に 該 組織 こ ょ る 肝 実 質 細 胞 の 圧迫 壇 死 が か み られ る が , TORICMF 
腫 等 聞 工 性 腫瘍 の 発生 の 可能 性 が 考え られ , c) は 輪状 肝硬変 の 組織 像 を 示し た 後 。 肝 細 胞 癌 
に 移行 する こと を の べた 。 こ れ は われ われ が さき に Methylcholanthrene 皮膚 癌 の 組織 発生 
で みとめ た 1) FREI, 2) 平衡 増殖 期 , 3) 癌 化 の 三 期 が 肝臓 相 織 の 臓器 特殊 性 に 修飾 さ 
て 表現 され た も の と 解す る 。 
今 軸 の ortho-Amidoazotoluol (OAT) の 実験 は 0.12 の 割合 に OAT を 混 じ た 以外 飼料 





等 は すべ て DAB の 実験 と 同一 の 条件 を も っ て 行っ た 


xr 


OAT 飼養 開 始 後 ¢ 20 日 乃至 30 日 前 後 か bs 葉 周辺 部 こと に グリ Y vege HDS LEAF 


その 部 の 類 洞 は 肝 細 胞 の 肥大 の た め に 狭小 と な りほ と ん ど 間 際 を みとめ な い 。 B 


CE Ae 


"ir 


こ は 軽度 の 増加 が み られ , 是 細 胞 は 細長 く 内 皮 細 胞 と 区 別 が つか な い 。 と 


管 の 進入 が み られ る 。 中 心 部 は これ に 反し 肝 細 胞 素 は 細く な り 類 洞 は 広く 開い て いる 。40-50 





日 に な る と 増生 し た 肝 細 胞 群 の 中 心 部 に 近い 細胞 内 に 粗大 な 脂肪 吾 焼 の 出現 が み られ る よう に 
な る 。 こ の 脂肪 化 は 次 第 に 中 心 部 に 向っ て 進行 し 。 つい に 完全 な 中 心 脂肪 化 の 像 を 示す に いた 
る 。 こ の 中 心 脂肪 化 と 周辺 部 の 増殖 の 間 に は 平衡 関係 が かみ られ る よ うぅ で , 100 日 前 後 ま で 周辺 
部 増殖 と 中 心 脂肪 化 か が と も に み られ る 。 湊 いで 100 日 を すぎ る と 周辺 部 か ら の 増殖 が 小葉 全体 


A 


こ お よ び , HUD AMR OU OT EHEN RT S. CORBRICIZT I VO 


RROD IREICA DNS, EXKBMOKE\ EO BAMA At FEED YET AD 
れる こと が ある 。 150 日 乃至 170 日 に は きわ め て 強い 細胞 の 増殖 が 全 小 葉 に みみ られ, 小葉 の 境 
界 か 不明 膝 と な る 。 は じ め は 中 心 静 脈 を みとめ 5 る が 終 に は その 所 在 が 明らか で な い 小 華 る み 
と め ら れる る 肝 細 胞 は きわ め て 多彩 で , a) 大 きく て 胸 体 が 明る く 腺 様 構造 を 示す も 


の , b) 小さ く て 好 壇 基 性 の 胞体 を も ち 舗 石 状 の 配列 を 示す も の , c) 中 等 大 の 好 壇 基 性 の 強い 
胞体 を 有 し 不 規則 な 索 状 配列 を 示し , 比較 的 広い 類 洞 を 有する 細胞 群 等 か み られ る 。 こ の 他 に 
正常 に 近い 肝 細 胞 が み られ る の は も ちろ ん で ある 。 こ の 時 期 に は 結合 織 は か な 
し , は じ め は グリ ッ ン 疹 の 周辺 に 伸長 し た 線維 化 の 租 放 で ある が , 終 に は 偽 小葉 を 形成 し 肝 便 
変 と 名 付け て よい 組織 像 を みる よう に な る 。 星 細胞 は と き に PAS 染色 で 陽性 の 眠 粒 を 胞体 内 
に 充満 し て 著しく 肥大 し 小葉 内 に 多数 に み られ る こと が ある 。 ま た 骨 籠 化 氷 を 思わ せる 変化 を 
示す 小葉 を も 認め た 。 病 化 は 249 日 目 に 殺し た 動物 に 初め て 認め られ た 。 増殖 し た 備 小 工 の 全 
体 が 痛 化 し た 細胞 で し め ら れ 周 囲 の 肝 細 胞 を 圧迫 し つつ 増 殊 し て いる 

以上 の 所 見 か ら OAT 実験 の 組織 所 見 は DAB 実験 の それ に 比較 し て か な りら 相違 し て いる 


ty 


BAe AE WIR 


3 Tu 


> 


こと か 明らか で ある 。 す な わ ち , DAB 実験 で み られ た , 初期 の いわ ゆる 艇 液 性 炎 に 相当 する 
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変化 は 明らか で な く , 小葉 周辺 部 の 肝 細 胞 増 殖 が まず 初め こみ と め ら れる 変化 で ある 。 En 
心 の 衣 肪 化 が 著 明 で ある が , この 原因 は OAT の 直接 作用 に よる も の か , 増生 し た 肝 細 胞 に 
よっ て 類 洞 が 狭く な り 乏 血 を お こす た めで ある か は 明らか で な い 。 し か し 小葉 周辺 部 の 増殖 と 
中 心 脂肪 化 が 100 日 前 後 ま で も み ら れ る こと は , 増殖 と 変性 と が 繰り か え し 行わ れ て いる が , 
肝 細 胞 相 互 間 の 増殖 の 動 的 平衡 が この 時 期 に は よく 保 た れ , 増殖 が 小葉 構造 を 破壊 する まで に 
は 至ら な い 。 さ ら に その 後 の 時 期 に み られ る 多彩 な 肝 細 胞 群 の 増 欧 に よっ て , 細胞 群 の 聞 の 増 
殖 の 喜 合 が お こり 小葉 構造 は 破壊 され , さら に これ に 結合 織 の 増殖 も 加わ り そ の 組織 像 を 複雑 
に し て いる 

われ われ は 前 の 二 つ の 幸 理 に お いて は 冶 の 組織 発生 に お ける 上 放 性 成分 と 結合 織 性 成分 の 増 
HAG OVS ORRICK BPERALDEOCH OM 本 実験 に お いて は さら に 上 皮 性 成分 
の 聞 の こと な っ た 細胞 群 の 増殖 競合 の 平衡 の 破綻 に も 組織 学 上 み の が せな い 意 義 を 冶 の 組織 発 


生 を 論ずる 上 に みとめ た い 。 





Pt 議 
ee: 実験 の 初期 像 と し て 肝臓 小葉 周辺 部 に お ける 肝 細 胞 の 増殖 が 見 られ る と の こと で す が , その 
前 に 肝 細 胞 の 変性 は 見 られ ませ ん か 。 


中 DAB の 場合 に は 明らか に 変性 像 が 初期 に 形態 学 的 に も る みとめ られ る が ,OAT の 場合 に は 変 


+ 


性 像 は 初期 に は 少く と も 形態 学 的 に は みとめ が た い 。 


15. マウ ス の メチ ー ル コラ ント レン 旋 瘍 形成 な よび ラッ テ の 
アゾ 人 色素 肝 冶 形成 に 及ぼ す p-(Naphthol-2-azo-1) benzoxy- 
ethyl bis (8-chlorothyl) amine の 影響 
小田 嶋 成 和 


Effect of p-(Naphthol-2-azo-1) benzoxyethyl bis (8-chloroethyl) amine on 
the Methylcholanthrene Tumors in Mice and Azo-dye Hepatoma in Rats 
SHIGEYOSHI ODASHIMA 
(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo) 


It was previously reported in this journal (1, 2) that the experiment on the 
inhibition of the methylcholanthrene tumors in mice and the azo-dye hepatomas 
in rats with HN,N-oxide was not successful. One of the reasons tor this un- 
successfulness was considered to be the fact that HN,N-oxide remains effective 
in the animal body for only 30 minutes after the injection. It was found on the 
other hand that p-(naphthol-2-azo-1) benzoxyethyl bis (2-chloroethyl) amine-AZO. 
NM. 1.—remains effective in the animal body surprisingly longer: for approxi- 
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mately 10 days after the injection (3). Therefore we attempted to repeat the 
previos experiment with this compound. 

EXPERIMENT I. One hundred and twenty mice of the d.d. line were injected 
subcutaneously on the back of animals with 1mg of 20-methyl-cholanthrene in 
C.M.C. Sixty days after the injection, the surviving 104 mice were divided into 
two groups: 64 mice for the experimental and 40 for control group. Until 
carcinomatous changes were found at the site of injections, animals of experimental 
group received subcutaneous injection of AZO. NM. 1. once in ten days, each 
dose being 0.125 mg/mouse, while those of the control group were observed with- 
out treatment. All the mice were examined weekly. As soon as a hard mass 
was present at the site of methylcholanthrene injection, the animals were marked 
and permitted to live about two weeks until an indubitably growing tumor was 
comfirmed. It was then killed and examined histologically. The frequency of 


Table 1. Distribution of the Number of Mice which developed a Tumor after the 
Administration of Methylcholanthrene 

















Control Group | Experimental Group 
ss | Number of Mice % Number of Mice % 
9 | with tumor without tumor a/a+b with tumor without tumor a/a+b 
| (a)* (b)** | (a)* Cb)** 
85 | 4 28 13 5 54 8 
92 9 23 28 8 50 12 
99 | 14 18 at 14 42 25 
106 | 22 10 69 20 36 36 
113 | 25 7 78 | 26 28 48 
120 | 27 5 84 | 30 24 56 
27 | 27 5 84 | 33 18 65 
134 | 27 5 84 | 35 16 69 
141 | 27 5 84 | 38 12 76 
160 | 27 5 84 | 40 10 80 
180 28 4 88 | 43 7 86 
* (a) shows the total of mice which developed tumors up to that time 
+e Number of mice dying of causes other than tumor before tumore began to appear was 
excluded. 
Table 2. Histological Findings of the Produced Tumor appearance of such 
ens sie BAG ay aa ee tumors was recorded 
| Experimental group | Control group 
——— | — weekly, according to 
1) Squamous cell carcinoma | 8 25.8% | 6 27.3% A x 
2) Spindle cell sarcoma 14 45.1% | 14 63. 6% the earliest time a 
3) Myofibrosarcoma | 14 45.1% | 5 22.7% hard mass was pal- 
1)+2) | 2 | 2 pable, and a compa- 
ro | : | rison was made bet- 





ween the control and the experimental animals. Results are summarized in table 1 
and chart 1. Histological findings of the produced tumors are indicated in table 2. 
EXPERIMENT II. The same experiment as the experiment I was repeated 
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employing 100 female mice of the d.d. line. Fifty days after the applications, 
the surviving 65 mice were divided into two groups: 35 for experimental and 30 
for control group. And then, the experiment was carried on in the similar way 
as experiment I. Results so far obtained in this experiment are summarized in 
table 3 and in chart 2. Histological findings are tabulated in table 4. 


Table 3. Distribution of the Number of Mice which developed a Tumor 
after the Administration of Methyicholanthrene 























Control Group Experimental Group 
- Number of Mice % | Number of Mice % 
Days with tumor without tumor a/a+b | with tumor’ without tumor a/a+b 
(a)* (b)** (a)* (b)* 
82 1 22 4 0 25 0 
90 | 4 19 17 0 24 0 
100 | 8 14 36 0 23 0 
111 | 13 9 59 2 21 9 
120 | 16 5 76 4 19 17 
132 | 16 5 76 6 16 27 
140 | 16 5 76 8 14 36 
149 | 16 5 76 11 10 52 
160 | 18 2 90 14 5 74 
175 | 18 2 90 16 3 84 
190 | 19 1 95 18 1 95 
mo ce 
sed Number of mice dying of causes other than tumor before tumors began to appear, was 
excluded. 
Chart 1. Development of Methylcholanth- Chart 2. Development of Methylcholan- 
rene Tumor in Mich given threne Tumor in Mice given 
p-(naphthol-2-azo-1) benzoxyethyl bis (3- み -(naphthol-2-azo-1) benzoxyethyl bin 
chloroethyl) amine [AZO-NM. 1.] (3-chloroethyl) amine [AZO-NM. 1.] 
の の 
= 100; = 100; 
=, | =~ L 
I — 80! vee 
5 7 ER) ei が 
= ーーControl:32 Mice 3 a _ ——Control:20 Mice 
2 ~---Experimental:50 Mice る | PD wprp Expl.: 19 Mice 
= の ニム ee 
& る “al ae 
60 80 100 120 140 160 180 60 80 100 120 140 160 180 200 
bef 1 † 1 tt 1 } Days after ee ae ae { | | Days after 
| | | we | | x に と | I | M.C.Iniecti 
①②⑫) (3)¢4) (5) (6) (⑦) (8) (gyM-C.Injection (1) (2)(3)(4) (5) (6) (7) (8) (9) (10X11X12) M-C.Injection 
Subcutaneous Injection of the Compound Subcutaneous Injection of the Compound 
EXPERIMENT II. Table 4. Histological Findings of the Produced Tumor 
One hundred rats of | Experimental group | Control group 
non-pure lines were 1) Squamous cell carcinoma | 5 25.0% | 2 9.5% 
employed. After 120 2) Spindle cell sarcoma | 7 35.0% | 16 76.2% 
に 3) Myofibrosarcoma | 8 40.0% | 3 14.3% 
BIENEN ne eh Bl ee eee 
1)+2) 0 | 1 
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ing 67 rats were divided into two groups (A and B). 

Group A: Thirty-eight rats received intraperitoneal injection of 0.25-0.5 mg/ 
100g of AZO. NM. 1 in C.M.C. every ten days. Before finishing 13 such injec- 
tions, 10 rats died (A-a). This was just 250 days after the beginning of the 
experiment and remaining 28 animals were all killed for examination at this time 
(A-b). 

Group B: Twenty nine rats were observed without treatment. Within 130 
days after the discontinuation of the azo-dye feeding, 12 rats died (B-a). The 
remaining 17 animals were killed at the same time for examination. 

The rate of hepatoma development in each group is indicated as follows: 


a b Total 


At ser Se a ee et TEN ee get 
Treated Group (A) 3/10=30.0% | 2/28=7.1% 5/38=13.2% 
Non-treated Group (B) | 6/12=50.0% | 5/17=29.496 | 11/29=37.9% 


SUMMARY. Effect of p-(naphthol-2-azo-1) benzoxyethyl bis ($-chloroethyl) 
amine on the development of subcutaneous methylcholanthrene tumors was ex- 
amined in a series of 2 experiments. The development of tumors in the experi- 
mental groups was retarded by about 3-5 weeks compared with that of control 
groups. As for the effect of the same compound on the development of the azo- 
dye hepatoma, a slight inhibition was observed so far as the present experiment 
is concerned. The experiment will be continued. 


1) Shigeyoshi Odashima et al. GANN, Vol. 46, 1955. 354-357 
2) Kyo Kaziwara et al. GANN, Vol. 45, 1954. 526-527. 
3) Morizo Ishidate et al. GANN, Vol. 46, 1955. 469-474. 


156. マウ ス の メチ ー ル コラ ント レン 腫瘍 形成 に 及ぼ す 
Na glucuronate の 影響 (予報 ) 
吉田 富 三 , 石 館 守 三 , 小田 嶋 成 和 佐藤 博 


Effect of Na glucuronate on the Development of Subcutaneous 
Methylcholanthrene Tumors is Mice and Rats 
TOMIZO YOSHIDA, MORIZO ISHIDATE, SHIGEYOSHI ODASHIMA, 
HIROSHI SATOH 
(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo; The latrochemical Institute 
of the Pharmacological Research Foundation, Tokyo) 


A possible retarding effect of the detoxicating action of Na glucuronate on the 


(GANN, Vol. 47, 1956) 589 











carcinogenesis caused by chemical substances is an interesting subject of experi- 
ment. In 1939, Maisin et al. reported that the production of skin cancer in mice 
induced by benzpyrene is reduced by small doses of sodium glucuronate, given 
orally or by injection (1). The experiment was repeated by Wright and Deich- 
mann without success (2). The maximum dose of the substances used by the 
authors was 2.5mg per animal. In the light of the improving knowledge of 
detoxicating action of glucuronic acid, the dose used seems to be too small. We 
attempted to repeat the experiment with a larger dose. 

EXPERIMENT I. One hundred female mice of the d.d. line, injected on the 
back of animals with 1mg of 20-methylcholanthrene in C.M.C. subcutaneously, 
were employed. Immediately after the application, 50 of the mice were given the 
aqueous solution of Na glucuronate. Each of them drank the solution and took 
about 150 mg of the substance per day. The remaining 50, left in ordinary condi- 
tion, served as control. All the mice were examined weekly. As soon as a hard 
mass was present at the site of methylcholanthrene injection, the animals were 
marked and permitted to live about two weeks until an indubitably growing 
tumor was confirmed. It was then killed and examined histologically. The 
frequency of appearance of such tumors was recorded weekly, according to the 
earliest time a hard mass was palpable, and a comparison was made between 
the control and the experimental groups. are indicated in table 1 and chart 1. 
The histological findings of the produced tumors are tabulated in table 2. 

EXPERIMENT II. Fifty rats received 20-methylcholanthrene by the similar way 
as in experiment I. After this, 25 of them were injected intraperitoneally with 


Table 1. Distributio of the Number of Mice which developed a Tumor after 
the Administration of Methylcholanthrene 








Control Group Experimental Group 

| Number of Mice % Number of Mice % 
ore | with tumor without tumor a/a 十 b | with tumor without tumor a/a+b 

| (a)* (b)** | Ca)* (b)** 
85 | 1 43 2 ht 35 0 
92 4 39 9 0 34 0 
98 10 31 24 1 33 3 
105 12 29 29 2 31 6 
115 | 14 26 35 4 29 12 
124 | 18 21 46 7 26 21 
132 | 22 6 58 9 21 30 
139 | 27 11 71 9 20 31 
147 | 28 10 73 12 16 43 
156 28 9 76 13 15 46 
166 | 31 6 81 16 10 58 
183 | 35 2 95 18 7 72 


* (a) shows the total of mice which developed tumors up to that day. 
** Number of mice dying of causes other than tumor before tumors began to appear, was excluded. 
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Table 2. Histological Findings of the Produced Tumor 














| Experimental group | Conrol group 
ae ae a | 
1) Squamous cell carcinoma 5 19.2% 9 23.1% 
2) Spindle cell sarcoma 15 57.7% 23 59.0% 
3) Myofibrosarcoma 6 33.1% 7 17.9% 
1) + 2) | 1 2 


50 mg of Na glucuronate every day, and the remaining animals served as control. 
The development of tumor was examined in the similar way as experiment I. 
The results are summarized in table 3 and chart 2. 


Table 3. Distribution of the Number of Rats which developed a Tumor after 
the Administration of Methylcholanthrene 


| Control Group Experimental Group 


| 
| Namber of Rats % | Number of Rats % 
Days | with tumor without tumor a/a+b | with tumor’ without tumor a/a+b 
| Ca)* (b)** | (a)* Cb)** 
105 | 1 23 4 | 0 22 0 
120 | 2 22 8 | 0 22 0 
150 3 21 19 | 1 21 5 
165 5 19 21 | L 21 5 
180 | 8 15 35 | 4 18 18 
210 | 9 13 41 | 6 15 29 
5 7 14 33 


225 | 10 12 45 | 





* (a) shows the total of rats which developed tumors up to that day. 
* Number of rats dying of causes other than tumor before tumors began to appear, was excluded. 




















Chart 1. Development of Methyl- Chart 2. Development of Methyl- 
cholanthrene Tumor in Mice given cholanthrene Tumor in Rats given 
Na glucuronate Na glucuronate 
31007 — Control Group :37 = g 0 で ウー Control Group: 22 
6s =i Expl. Group:25 レー & sol Expl. Group: 21 
ご ト の 5 = 
5 60 60+ 
e | e ト 
= 40} , = 40} dil 
8 「 a 8 r ra 
of 20F F 2 ar 2 ン 
80 90 100 110 120 130 140 150 160170 1010 3 4 .  — © oe 


Days after the Administration of Methylcholanthrene Months after the Administration of Methylcholanthrene 


EXPERIMENT III. Six rats of 4-day old Yoshida sarcoma and 6 rats of 4-day 
old ascites hepatoma 149, were injected with 50-200 mg of Na glucuronate solution 
intraperitoneally. Tumor ascites of each animal were examined microscopically 
after 24 hours with the result that no response was found in any of the cases. 
Moreover, life prolongation of tumor animals was not confirmed at all in all the 
animals. 


591 











SUMMARY. Effect of Na glucuronate on the development of subcutaneous 
methylcholanthrene-tumor was examined in a series of experiments employing 
mice and rats. The development of tumors was found in the experimental group 
about 4-6 weeks later than in control group. It was confirmed, on the other 
hand, that the ingestion of Na glucuronate did not suppress the growth of trans- 
planted tumors. The examination of the effect on the development of the azo- 
dye hepatoma is in progress. 


1) Maisin, J., et al.: Compt. rend. Soc. de biol. 132. 86-87, 1949. 
2) Wright, Arthur W., et al.: Cancer Research Suppl. II. 365-367, 1955. 


157. BAA DCRR ic HA, RK, 混合 液 な よび 鍋 糖 液 等 に よる 
二 十 日 県 に お ける 肉腫 発生 実験 (第 2 報 ) 
荒川 四部 (千葉 大 学 医 学部 病理 ) 
Experimental Production of Sarcoma of Mice with the Subcutaneous 


High Concentrated Sugar Solution, Especially Lactose, and 
Mixture of Laevulose and Glucose. (Report 2) 


SIRO ARAKAWA 


RAK Lic, PRE HEERES LOLA HUIS I AH ト 注 射 に より , ZH 
必 の 背部 度 下 組 織 に 肉 種 の 発生 する こと は , すでに 第 U 回 日 本 痛 学 会 に お いて 発表 し た が , 


乳 精液 に よっ て 発生 せる 線維 肉腫 は その 後 17 代 ま で 移植 可能 で あっ た 。 移植 率 は 442% に 達し 


Fir, これ ら 棋 訟 に よる 二 十 尿 の 肉腫 発生 に 関す る 手 掛 り と し て , 之 等 精液 注射 時 の 皮下 組 


織 に お ける 変化 を 知る た め に , 25% OF HK, 衛 殴 糖 ・ 果 精 等 量 混合 液 (各々 12.52) 25% 7% 


BR, BLO 25 2 マン ニッ ト 液 を 15 グラ ム 前 後 の 雑 系 二 十 日 尿 背 部 皮下 組織 に 各々 0.5c 
づつ 1 回 注射 し 。 5, 10, 30 分 , 1 時間, 2 時 間 , 4 時間, 8 時 間 , 10 時 間 , 24 時 間 に つ き , 
その 変化 を 比較 検討 し た 。 使 用 マウ ス は 各 時 間 毎 に 3 匹 づ つ 用 い , 注射 前 24 時 間 は 絶食 し て 
使用 し た 。 

HRS kL OFT « FEAR Cid, 注射 後 5 分 で , に 友 下 組織 の 線維 芽 細 胞 


その 原形 質 が , 椿 円 形 , 菱形 , 不正 形 等 , 種々 の 形 に 腫 肛 し , また シッ フ プ 氏 楽 色 陽 性 の 天 粒 を 

も つ 。 核 は 卵 円 形 に 肥大 し , 核 染色 質 は 繊細 で 変性 像 な し , 核 の 無 糸 分 像 像 お よび 分 像 直後 に 

相当 する 細胞 群 が 散 在 性 に 見 られ る 。 必 後 20 分 , 30 分 等 , 時 間 の 経過 と と も に 細胞 の 増殖 は 
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著 明 と な り , 約 1 時 間 で 最高 に 達する 。 該 部 に は , 組織 の 変性 像 は ほとん ど 見 ちら れず, 少数 の 
白血球 の 浸潤 を 見 る の み で 症 性 変化 は 少な い 。 皮下 組織 は 浮腫 状 で 。 一 部 に お いて は , 繊細 
な 嗜 銀 性 線維 の 増殖 が 認め られ る 。 注射 後 8 時 間 , 10 時 間 で は , 皮下 結合 繊細 乃 の 核分裂 像 お 
よび 細胞 の 睡 肛 は 認め られ る が , その 程度 減少 し , 24 時 間 で は その 腫 腰 も 減退 する 。 

次 に 25% is LU 252% マ ン ニ ッ ト 液 に よる 場合 , 注射 後 5 分 で 皮下 結合 織 細 胞 の 変性 
が 見 られ , 注射 後 1 時間 2 時 間 で 高度 に 認め られ る 。 こ れ ら 酔 流 に よる 場合 , 細胞 の 腫 肛 は 
少な く , 原形 質 に は 空 胞 変 性 を 伴 な い , 核 は むし ろ 濃 縮 人 性 で 分 裂 像 に 逐 し く , ハイ デン ハイ ン 
染色 で 陽性 に 染まる 細胞 内 物質 は 少な く 鞭 縮 性 で , 症 性 細胞 の 浸潤 が 著しい 。 

皮下 結合 織 の 細胞 増殖 と と も に , これ ら 精 液 注射 に よる , 肝臓 内 糖 原 の 出現 状態 を 検索 する 
に , 衛 麻 馬 ・ 果 策 混 合 次 お よび 乳糖 波 で は 皮下 結合 織 細 胞 の 増殖 し つつ ある 注射 後 , 5 分 , 30 
分 , 1 時 間 の 多数 例 に お いて , 肝臓 内 に お ける 糖 原 出現 量 は 僅少 な る も , 増殖 お よび 腫 腰 の 減 
退 し つつ ある 注射 後 2 時間, 4 時間, 8 時間, 10 時 間 目 に は 全 例 に 大 量 の 精 原 を 証明 し 。 こと 
に 混合 液 に お いて 著しく 見 られ , BIE 24 時 間 で は ほとん ど 消 失 し て いる 。 藤 糖 お よび マン 
=» RENAL, 前 二 者 に 比 し , 時 間 的 に や や 遅く 。 か つ 柄 原 出現 量 も 少な い 。 

KIT, 教室 柳下 氏 が 行っ た 実験 で は , 5 %% 果 糖 液 0.5cc を 二 十 日 力 背 部 皮下 組織 に 注射 し た 
場合 , 注射 後 1 時間 目 に , すでに 多量 の 本 原 を 肝臓 に 認め , 注射 後 3 時 間 , 5 時 間 目 に お いて 
$, 多量 の 精 原 を 証明 し , し か も 局所 皮下 結合 織 細 胞 に は , 前 記 時 間 に , 核 お よび 原形 質 の 腫 
用 せる 像 を 認め ず , AEREAE TRITT, 3 時 間 後 に 初め て 肝 内 に 病 原 出現 を 見 て 
いる 。 す な わ ち , BEV RA ARICA S aU ASE ¢ RHE G IK, FL, RHE, wv a> b 
SORE RI2, BGFRORERHRENOGS © RIC, 注射 部 位 に 皮下 結合 織 細 胞 の 増殖 
を 認め る 。 こ の 場合 , 後 二 者 も , 前 二 者 と 同様 , 注 和 部 位 に お ける 精 硫 停 潮時 間 は 延長 を 示し 
て いる が , この 場合 に は , 注射 部 位 の 線維 芽 細 胞 に 核 則 縮 , 空 胞 変性 等 の 変化 を 伴 な い , Alf 
発生 の 際 に 認め られ る 細胞 増 欧 の 像 を 見 な い 。 

この 所 見 は , これ ら 和 濃厚 糖 液 は 等 張 糖 疲 と 異な り , 永 く 局所 的 に 作用 し て いる に か か わら ず 。 
衛 荷 岳 ・ 果 精 混 合 液 お よび 乳糖 湾 で は 細胞 増 殖 を 促し , 前 積 , マン ニッ ト 液 は 細胞 変性 を 起 
せる こと を 示し て お り , 世 菊 糖 ・ 果 糖 混合 液 お よび 妨 糖 液 注 射 で 局所 的 に 肉 凡 発 生 が 見 られ , 


(を 


FER, Yay DREN CL, 該 部 に 肉 風 発 生 の 認め られ な い 事 突 と よく 一 致す る 舞 味 ある 所 


プ 


見 で ある 。 





593 











158. 果糖 肉腫 発生 に 対す る Triphenyltetrazolium 
chloride の 影響 に つい て (第 3 HH) 
滝沢 延 次 郎 , 補 草 富 次 郎 , 荒川 四郎 (二葉 大 学 医学 部 病理 ) 


Influence of Triphenyl Tetrazolium Chloride on the Production of 
Levulose Sarcoma in Mice. (Report 3) 
NOBUJIRO TAKIZAWA, TOMIJIRO UEKUSA, SIRO ARAKAWA 


Hy Ze) 


前 回 の 本 会 に お いて 共同 研究 者 植草 は 二 十 日 尿 に 25 RR DEE FH ERIC 連続 注 


射す る と 注射 部 位 に 肉 隆 が 発生 する が , © OWS KIC Triphenyltetrazolium chloride 
を 混合 し て 注射 する と 肉 往 の 発生 な く , た だ 皮下 組織 の 線維 性 硝子 化 性 肥厚 を 認め た に すぎ な 


いこ と を 報告 し た 。 この 実験 に ひき つづ き 今 回 は 果 精 液 注 射 部 位 と 異な る 部 位 の 皮下 組織 に 
Triphenyltetrazolium chloride を 注射 し て 虹 糖 液 注射 部 位 の 異型 増 殊 に 対す る T.P.T. の 
影響 を 検査 し た 。 

突 験 方 法 は 40 匹 の 雑 系 マウ ス を 20 匹 宛 の 2 HAC OM ABEL LTS 25 2 果糖 液 を 0.5 cc 
宛 , 週 6 回 毎日 1 回 宛 春 部 後半 の 皮下 組織 に 注射 し , SRE CIS LIOR © RIC 
部 皮下 組織 に 0.01mg の Triphenyltetrazolium chloride を 含む 水溶 液 0.5cc を 注射 し 
248 日 問 の 後 は T.P.T. 0.05 mg を 含む 水溶 液 0.5cc #110 日 合計 で 実験 日 数 358 日 ま 
検査 し た 。 

これ ら の マウ ス は 対照 , 実験 両 群 と も 250 日 以上 生存 し , 300 日 以上 で は 対照 群 7 DE, 実験 
群 12 匹 生 存 し その 他 体 宣 の 増加 率 も T.P.T. 注射 を 加え た 実験 群 が 対 照 郡 に 劣る よう な 傾向 
は 見 られ な か っ た 

次 に 果糖 液 注射 部 位 は 対照 知 (すなわち 果糖 疲 の み の 注射 群 ) で は 明らか に 線維 芽 細 乃 の 増 
Mm 腫 大 と 脱 原 線維 の 索 状 の 増殖 像 が か あり , と ころ どこ ろ に 結節 状 に 増殖 し て お る 部 分 も ある 。 
その 線維 芽 細 胞 で は 繊細 な 核 染色 質 か ら な る 紡 鍵 形 の 核 を 有する も の が 多く , Methylgran- 
Pyronin 染色 に よる と その 腫 大 し た 原形 質 中 に Pyronin 陽性 の 題 粒状 沈着 が 著 明 に 認め られ 
る , また 他 の 部 分 で は 線維 芽 細 胞 の 腫 大 , 核 の 肥大 , 原形 質 性 に 連なる 二 個 の 線維 芽 細 胞 群 の 
増加 と 繊細 な 嗜 銀 痕 維 の 増加 が 認め られ る 

これ に 対し て 実験 群 ( 別 の と ころ に T.P.T. SER LEED Cis RESO 
で は 結合 織 細 胞 の 部 分 的 増殖 が あり , 一 部 に は 核 の 増大 し た 結合 繊細 胞 も 見 られ る が 同時 に 核 
の 変性 崩壊 し た 結合 繊細 胞 を 混 じ し て お り , その 腰 原 線維 の 硝子 化 が 強く , 結合 大 細 胞 の 変性 , 
消失 へ の 移行 像 が 見 られ , 対照 群 に 見 られ る よう な 結節 状 異型 増殖 像 は 見 られ な か っ た 。 す な 
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わ ち 異 所 的 に T.P.T. EHTS RER OHR O RUHE EL, その 腰 
原 線維 が 硝子 化 に 移行 する こと が 多く , IRA ONS I 5 AAN EZ oh 2A 
型 増殖 の 進行 する 像 は 見 られ な か っ た 。 

な お 実験 群 に お いて の T.P.T. の 注射 部 位 に は Formazan 発生 に よる と 考え られる, EF 
組織 の 赤 楽 は 軽微 に 見 られ , 組織 学 的 に は 該 部 の 皮下 組織 の 結合 織 細 胞 は その 数 が 著しく 減少 
し , 核 の 変性 が あり , か つ 粗 問 な 変性 し た 腰 原 線維 で 占め られ て お り , 円 形 細胞 や 肥 用 細胞 の 
浸潤 が 見 られ , 異型 増殖 や 線維 性 肥厚 は 見 られ な か っ た 。 

次 に 実験 群 に お ける 肝 臓 は 250 日 以上 生存 し 腸 臓 を 検査 し 得 た 19 例 の 全 例 に お いて 著 明 な 
肥大 を 呈し , 組織 学 的 に は 骨 丹 性 細胞 の 増殖 像 こと に 骨 符 巨 細胞 の 増殖 , PREMIO R 
が 著 明 で ある 。 

これ に 対し 対 妥 知 で は 肺 炎 等 の 合併 症 に よる 伝染 肛 の 像 で 肥大 する も の は ある が 骨髄 性 細胞 
の 増殖 に よる 腫 臓 の 肥大 は 極め て 乏しく 実験 群 と 著しい 汐 有 大 を な し て お る 。 ま た 実験 群 に お い 
て は 白血病 性 変化 は 見 出せ な か っ た 。 

以上 の 実験 か ら 今回 の 実験 で は 肉腫 発生 は 見 られ な か っ た が 前 回 の 実験 か ら 考え て 渡 厚 果 精 
液 注 対 に よる 線維 芽 細 胞 の 異型 増殖 は 他 の 部 位 に 0.01~0.05 mg の T.P.T. を 同時 に 注射 す 
る こと に よっ て 影響 を 受け , その 増殖 し た 結合 繊細 胞 が 変性 , 消失 し , また その 脱 原 線維 の 硝 
子 化 が 起 る こと を 確 め 得 た 。 ま た T.P.T. を 注射 し た 部 分 で は 結合 織 細 胞 の 変性 像 が 見 られ , 
層 原 線維 の 増加 や その 硝子 化 は 見 られ な い , 

すなわち Triphenyltetrazolium chloride の 異 所 的 注射 に より 濃厚 果糖 液 注射 に よる 前 肉 
腫 性 異型 増殖 に 進行 する と 考え られ る 結合 織 が 硝子 化 に 傾く こと を 知っ た 。 

な お この Triphenyltetrazolium chloride 注射 に より 腫 臓 に お ける 人 造血 組織 の 増殖 が 見 ら 
れる こと は 皮下 組織 の 異型 増殖 の 減退 と 考え 合せ 興味 の ある 所 見 と 考え られ る 。 

(文部 省 試験 研究 費 に よる ) 





159. m-Toluylenediamine に よる 発 韻 実験 
梅田 真 男 ( 癌 研究 所 ) 


Experimental Study of m-Toluylenediamine as Carcinogenic Agents 
MASAO UMEDA 
HN ① ラッ テ の 実験 : HM, 46%, 597-604 H, 195. に お いて 述 
_ Eee べた が , そ の 概略 は , m-Toluylenediamine 0.4% Propylene 


CH, 
(m-Toluylenediamine) Glycol Solution を ラッ テ の 皮下 に 1 週間 1 回 , 0.5cc WEL, 
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8 ヵ月 以上 生存 し た 9 匹 の テッ テ の うち の 9 匹 (100%) に 皮下 肉腫 が 発生 し た 。 

@ 対照 実験 : ラッ テ 11 匹 を 用 い , Propylene Glycol (P.G.) Solution #7 » FORE 
に 1 週間 1 回 , lee MEHL, 300 日 以上 生存 し た も の は 10 匹 (現在 7 AEH, 7 月 10 日 
現在 で 424 日 : P.G. 量 は 56 cc) で , その うち の 1 匹 に も 肉腫 は 発生 し て いな い 。 

@ マウ ス の 実験 : マウ ス 30 匹 GER; 体重 ・18 一 20 g) を 用 い , m-Toluylenediamine 
の 0.4% Propylene Glycol Solution を 1 週間 1 回 , 0.1 cc 宛 , マウ ス の 皮下 に 反復 注射 し 
た 。200 日 以上 生存 し た も の は 3 PE (228-367 日 : m-Toluylenediamine # +» 11.6~18.4mg; 
P.G. & + 3.3-5.0cc) で 。 その うち の 1 匹 に も 肉腫 は で き な か っ た 。 これ ら 3 匹 の マツ ウス の 
肝臓 は 壊死 また は abscess を 起 し , 敗血症 性 変化 を 伴っ て いた 。 ま た 腸 臓 は 涙 胞 の 肥大 位 で , 

べ て の 臓 器 に 著 変 は 認め られ な か っ た 。 

以上 の 如く , m-Toluylenediamine は ラッ テ に は 肉腫 を 作る が , マウ ス に は 肉腫 を 発生 せ 
し め な か っ た 。- 上 記 実 験 に つい て 思う に , ラッテ に 100 の 発癌 率 を 生 ぜ し め た の は , ここ に 
用 いた Propylene Glycol の 補助 に よる も の と 推定 され る 。 この 事 突 は 適当 の 組織 親和 性 を 
も つこ と と , ある 一 つの 不明 の 発病 共通 因子 の 組合 せ に よる も の と 思わ れる 。 し か し これ ら の 
推定 は まだ 探求 の 途上 に ある の で 今後 の 発展 に 応 む も の が 大 きい 。 今回 の 実験 に お いて 一 つの 
欠陥 は ,。 m-Toluylenediamine の 水溶 液 に よる 長期 注射 実験 の な いこ と で ある 。 いずれ に し 

今 ま で 見 捨て られ て いた 物質 で ある m-Toluylenediame が 1002 の 発癌 率 を 示し た こと に 
は 間違い な い 事 実 で ある 。 こ の 事実 か らし て 過去 に お いて 発癌 し な か っ た 物質 で も , 媒 なり, 
衝 件 な り を 変え る こと に よっ て 発癌 する 物質 が 今後 で て 来る の で は な いか と 思 5 。 

Mt 講 

武田 勝男 : 発癌 幅 瘍 に つい て の 移植 に つい て 


梅田 真 男 : 2-3 の 発 瘍 腫瘍 に つい て 移植 を 行い まし た が , 移植 率 が 悪い 20 て 50 2) の で 中 止 い た し ま 
12%; 


かぶ 


160. Xanthene 色素 Acridine Red に よる 
ラッ テ 肉 腫 の 実験 的 成 生 
附 : Xanthene 、 発 瘍 実験 


梅 HR 男 


Experimental Study of Xanthene Dye (Acridine Red) as Carcinogenic 
Agent, with Additional Study on Carcinogenic Action of Xanthene 
MASAO UMEDA (Cancer Institute) 


Experimental study on carcinogenic effect of acridine red was reported in full 
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in Gann, Vol. 47, No. 2, 1956, and need not be repeated here. 
Failure of sarcoma production by injections of Xanthene is recorded in this 


paper. 
EAN (Xanthene) 
No ハグ 

Animals used were 12 rats of hybrid strain weighing from 150 to 200g. 

The preparation of xanthene used in the experiment was the highest purity 
product (Junsei Chemical Co., Ltd., Tokyo). 

Xanthene is insoluble in water and therefore it was dissolved in propylene 
glycol at the concentration of 1.0 percent, and was injected subcutaneously on 
the back of the rats in 1.0cc amounts. Injections were repeated two to three 
times monthly. 7 rats survived 300 days or more, one of the highest longevity 


surviving 621 days. (Table 1) 























Table I 
| Exp. ania | Propylene Glycol | Final Body 
Rat No.| Sex | | 
| days | Total mg | Inject. No. | Total (cc) | weight (g) 
| | 
1 | m | 309 110 u 】 11 / 
2 | m 320 120 12 12 | £ 
7% 337 130 13 13 | Ps 
4 | m 478 210 21 21 180 
5 | m 504 250 25 25 240 
6 | m 577 350 35 35 175 
7 | | 250 


m 621 420 42 42 


None of the animals developed sarcoma at the site of the injection. 

In the course of the experiment, one of them, dying on the 478th day, had a 
cysticercus sarcoma of the liver. 

No significant change was noted in internal organs at autopsy. The local tissue 
showed chiefly fibrosis, ulcer and granulation at the site of the injections. 





161. Indanthrene MEI LPZEHKER 
梅田 真 男 ( 癌 研究 所 ) 
Studies in Carcinogenesis of Indanthrene Dyes 


MASAO UMEDA 


Benzol 核 の 多数 つい た Indanthrene 色素 に 発癌 能 が ある い は ある の で は な いか と , その 
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RE OREO BRICOW CRAY ok OTCHETS. (この 中 の Indanthrene Blue RS に 
つい て は , Klinke が ラッ テ に 0.122 の 飼料 を 与え て 実験 を 行っ た が , 痛 は で き な か っ た 。) 


O MeO OMe 呈 
トト に | ec nn ad 
N NH o x» 2 m 

Ö HN VAAN ete, Shae 

| Psd Brilliant Green B) 
VAY we 
O 


(Indanthrene Blue RS) 


O 
DPS. tha? ae 
YYY SA | | NG re | on 
IT 
VV. er 
| (Indanthrene Red Violet RH) 
ヽ ハ ハ 
\ ン 


(Indanthrene Dark Blue BO) 


① Indanthrene Blue RS (C.I. No. 1106) の 実験 : の 注射 実験 一 実験 匹 数 は 12 匹 
で , 色素 は 三井 化学 (以下 の 色素 も 同じ ) の も の を 用 い , 2.5gd1 の 生理 食塩 水 懸 濁 液 を テッ 
テ の 皮下 に 1 月 1 回 , 2cc 宛 注射 し た 。300 日 以上 生存 し た も の は 6 匹 (417 日 一 570 日 : 460 
ー550 mg) で , 肉腫 に は な ら ず , 色素 を 貸 食 せる 肉芽 腫 に と ど ま っ た 。 ぐ 〇 投与 実験 一 匹 数 は 
21 匹 , 0.1 2 の 割合 に 混入 し た 飼料 (小麦 ) に て 飼育 し , 184 日 目 以後 は 飼料 を 小米 に し た 。 
400 日 以上 生存 し た も の は BE (432-683 日 : 6.88-13.25 8) で , 著 変 は 認め られ な か っ た 。 

る Indanthrene Brilliant Green B (C.I. No. 1101) の 実験 : ④ 注射 実験 一 ラッ テ 
12 匹 を 用 い , 2.5 gd1 の 生理 食塩 水 懸 潤 液 を ラッ テ の 皮 下 に 1 月 1 回 , 2cc 宛 注 射 し た 。 色 素 

t 600mg に 達し た 時 , 注射 を 中 止 し た 。300 日 以上 生存 し た も の は 7 匹 (358-485 日 : 550 
ー600 mg) で , これ ら の 期間 中 に 肉 性 は で き な か っ た 。 色素 充満 の 肉 左 腫 を 形成 し , HEIR 

巴 腺 に 肉芽 腫 , 細 網 腫 を 作る 傾向 が か ある 。 腫 騰 は 絵 じ し て 鞭 縮 性 で ある 。 © 注射 実験 一 ラッ テ 
13 匹 を 用 い , 2.5 gd1 の 生理 食塩 水 懸 濁 液 を ラッ テ の 度 下 に 2 月 1 一 2 回 , 2 cc 宛 注射 し た 。 
注射 開始 8 月 後 9 月 聞 の 注射 を 中 正 し た 。 300 日 以上 生存 し た も の は 1 DE (307-568 H ; 


an 


200 mg) T, © ERARAFEZIEUR LT. © 注射 実験 一 テッ テ 12 匹 を 用 い , 2.5 gdl DE 
理 食塩 水 懸 濁 液 を テッ テ の 腹腔 に 1 月 1 回 , 1cc 宛 注射 し , 8.5 月 を 経て 注射 を 中 止 し た 。 
250 日 以上 生存 し た も の は 9 LE (255-501 日 : 100mg) で , 肝臓 は 壮 縮 性 , PRT ETE 
伴い , 腎臓 は 皮質 , 髄質 の 荒廃 を 認め た 。 
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® Indanthrene Dark Blue BO (C.I. No. 1099) の 実験 : ラッ テ 15 匹 を 用 い , 2.5gdI 
の 蒸溜 水落 濁 液 を ラッ テ の 上 度 下 に 2.5 月 1 回 , 2cc MEHL, 4 回 目 に は に 1cc 減ら し 以後 
は 注射 を 中 止 し た 。 300 HULA LES OIL7 EL (351-625 日 : 175 mg) で , 肉芽 腫 を 形 
成 し た 。 光 巴 腺 に は 色素 が 侵入 し 光 包 球 の 増殖 を 示し た 。 

@ Indanthrene Red Violet RH (C. I. 1212) の 実験 : ⑦ 注射 突 験 一 ラ > テ 10 匹 を 
用 い , 1.5 gdl の 燕 滴 水 懸 濁 液 を ラッ テ の 皮下 に 1 月 2 回 , 2cc MEHL, 205 日 以後 注射 を 
中 止 し た 。 200 日 以上 生存 し た も の は 5 区 (209-458 日 : 240 mg) で , 色素 充満 せる 皮下 肉 
芽 腫 を 形成 , 他 の 臓 笑 に は 著 変 は 認め られ な か っ た 。⑤ 投与 実験 一 テッ テ 16 匹 を 用 い , 0.5 
2 の 割合 に 色素 を 小米 に 混入 し て 毎日 投写 し た 。300 日 以上 生存 し た も の は 7 DE (305-4878 ; 
1425~22.85g) で , 著 変 は 認め られ な か っ た 。 

以上 の 如く Indanthrene Blue RS, Indanthrene Brilliant Green B, Indanthrene 
Dark Blue BO, Indanthrene Red Violet RH は 発癌 能 を 持た な か っ た 。 こ れ ら の 色素 は 
いずれ も 水 に に 不溶 で 注射 する と 一 箇所 に 止 っ て 移動 を し な いで (多少 光 巴 腺 に は 運ば れる が ), 
色素 塊 を つく り 肉 芽 腫 を 形成 し て 進行 が 止 っ て し ま うぅ 。 こ れ は 天 藻 土 の 場合 と 同様 の 過程 を た 
どる よう で ある 。 今 ま で の 経験 上 , HDOBEANCIBA o THIS Li な 物質 で な けれ ば 発 韻 
し な いよ うに 思わ れる 。 た だ 一 つ 和 疑問 の 点 は 。 セロ ファ ン な どの よう な 物質 の 発癌 で ある 。 そ 
れ ら の ょ よう に 一 箇所 に 何時 まで も 止 っ て その 場所 か ら 発 癌 する と いう こと は , 発癌 物 質 に は 何 
か ー つ の 共通 な 因子 ある い は 規約 が ある よう に 思わ れる 。 今後 は その 共通 の 原因 追求 に 研究 の 
失 端 を 向け る つも り で ある 。 





12. アル デ ヒ ー ド の 発 冶 性 に 関す る 研究 (その 3) アセ ト ア ル デ 
ヒー ドド 反復 皮下 注射 部 位 に 発生 し た 肉腫 の 4 例 
渡辺 文 友 , 杉本 幸子 (長崎 大 学 医学 部 家畜 医学 研究 所 ) 


Study on the Carcinogenicity of Aldehyde. 3rd Report. Four Cases 
of Sarcomas of Rats Appearing in the Areas of Repeated 
Subcutaneous Injections of Acetaldehyde. 
FUMITOMO WATANABE, SACHIKO SUGIMOTO 


動物 休 内 に お ける 炭水化物 の 新陳代謝 の 中 間 体 で あっ て , 生物 学 上 重要 な 意味 を 有する アセ 
ト ア テア ル デ ヒ モー ド (CH。・CHO) の 発癌 性 の 有無 を 調べ る 目的 で 次 の 実験 を 行っ た 。 

1) 実験 材料 : アセ ト ア ル デ ヒ モー ド 注 射 液 と し て は 石津 製薬 株 式 会 社 発売 の Acetaldehy- 
dum を 用 い , 実験 動物 は 80~140g の 雑 系 ラッ ト を 用 い , 飼料 に は 小麦 , 野菜 を 用 いた 。 
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2) 実験 方 法 : ラッ ト 約 20 匹 を 用い , 始め 0.522 0.5-1cc を 26 一 41 回 ,。 その 後 1 % か 
ら 徐 々 に 増量 し 5 2 の も の 1-1.5 cc OX 40 一 50 回 , 計 76-81 回 。 始 め 3 週間 は 過 2 回 , 
その 後 は 過 1 回 背部 度 下 注射 し た 。 

3) 実験 成績 : 最終 まで 注射 を 継続 し 得 た 14 匹 中 4 匹 に 注射 部 位 に 肉腫 を 発生 し た 。 実 
ie Bisel 489 日 , 最大 554 日 。 注射 期間 中 注射 部 位 に は 潰瘍 発生 は 僅少 で , 栄養 は 一 般 に 
良好 で あっ た 。 実験 開始 後 , 半年 頃 よ り 注 射 部 位 皮 下 の 肥 厚 が 現われ , 11 ヵ 月 目 に 小結 節 を 生 
じ , 1 年 2 ヵ月 頃 に は 投 指 頭 大 乃至 示 指 頭 大 に 達し た 。 

4) 肉腫 4 例 : 

第 1 例 : 0.5-522 計 76 MEI. WERAE, 2508. 実験 日 数 , 498 HB, AMA 
大 腫瘍 大 き さ , 6.6x5.7X3.3 (cm). A, KAS, 硬い , 深部 は 壊死 。 転 移 , ML, BRE 
性 。 多 形 細胞 肉腫 の 像 に 近い 部 分 と 紡 鍵 形 細胞 肉腫 の 部 分 と より な る 。 単 核 巨大 細胞 お よび 多 


第 2 例 : 0.5~5 wat 81 Ei. SCRA, 190 g。 実験 日 数 , 554 日 。 背 部 チェ ボ 卵 大 
腫瘍 , 大 き さ , 4.1X3.4X2.4 (cm)。 割 耐 , KAG, PPR. 転移 , ML BBE. iz 
形 細胞 肉腫 の 像 。 所 々 に 単 核 , 多核 巨大 細胞 を 認め る 。 毛 細管 少し 。 壊死 , 無し 。 銀 繊維 増生 
著 明 。 

第 3 例 : 0.5~5 22 計 76 AEH, SCRA, 180g, 実験 日 数 , 489 日 。 左 側 背部 クル ミ 
大 腫瘍 大 き さ , 3.9X3.1X2.5 (cm)。 や や 人 硬い 。 AB, 中 央 部 壊死 。 転 移 , RL. BBE. 
紡 鍵 形 細胞 肉腫 。 毛 細管 の 新生 ほとん ど な し 。 長 紡 銀 形 細 胞 で むし ろ 繊 維 肉 腫 に 近い 像 を 示す 


部 分 と 短 紡 鍵 形 と 多 形 性 の 細胞 が まじ っ て 多 形 細胞 肉腫 に 近い 部 分 と ある 。 筋肉 内 に 浸潤 。 毛 
細管 の 新生 部 に 壊死 が ある 。 繊維 肉腫 の 部 分 に は 銀 繊維 著 明 。 多 形 性 の 細胞 の 多い 部 分 に は 銀 
繊維 が 少 い 。 


第 4 例 : 0.5~5 22 計 79 Fa, EHRE, 190 g。 実験 日 数 , 495 日 。 左側 背部 椿 円 形 
の クル ミ 大 以上 の 結節 。 大 き さ , 3.2X4.3xX3.1(cm), AA, 灰白色 。 全 体 と し て 硬い 。 転移 
無し 。 移 植 陽 性 。 紡 鍵 形 細胞 肉腫 。 壇 死 無し 。 銀 繊維 の 増生 は な は だ 著 明 。 

5) 考 接 な ら び に 結論 : 前 2 回 に お いて , ホル ム ア ル デ ヒ ー ド な ら び に ホル ム ア ル デ ヒ ー ド 
と アン モニ アー ク の 化合 物 で ある ウロ トロ ピン 連続 皮下 注射 に よる 肉腫 発生 突 験 に お いて , そ 
の 発 韻 性 の 意義 を アル デ ヒ ド 基 に 求め た が , アセ ト テ ル デ と ヒー ド は , 動物 体内 に お いて 炭 水 化 
物 の 中 間 代 謝 物 質 と し て 現われ る が 故に , 本 実験 の 発 痛 率 は 高く は な い が 。 そ の 意義 は 軽視 す 
べき で は な い 。 すなわち, 14 匹 の う ち に 約 1 年 後に は 4 例 の 肉腫 が 発生 し た が ,。 いずれ も 紡 解 
形 細胞 肉腫 ある い は 多 形 細胞 肉腫 の 組織 像 を 示し , 肉眼 所 見 は 大 体 同様 で , 硬度 は 硬く て 出血 , 
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壊死 部 は 比較 的 少な く , 血管 の 新生 は 著しく な い 。 実験 を 継続 し 得 た 動物 体 は 大 部 分 , 栄養 可 
AT, 注射 部 の 潰瘍 は 稀 で あっ た 。 1 例 を の ぞい て は , いずれ も 移植 陽性 で あっ た 。 
Acetaldehyde の 注射 突 験 に お いて も , formaldehyde 注射 実験 と 同様 , CHO 基 に 発癌 
の 意 姜 を 求め る べき で あろ う 。 し か し , CHO 基 に つく H ある い は , CH。』 が 発癌 成績 に 影響 
を も つこ と は , formaldehyde お よび , acetaldehyde の 両 実験 成績 の 相違 か ら も 推測 され 
発 痛 性 物質 と いえ ば , 種類 を 問わ ず , いずれ も 体外 (体腔 内 より 作用 する 物質 も 含め て ) 
か ら 体 細胞 に 作用 する 物質 と 考え られ 易く , 例え ば , イン ドー ル , スカ トー ル 等 の 排 浴 物 質 中 
こ 出 て 来る 物質 ある あい は ホル モン , 特に , 性 ホル モン の 如き 物質 も 体 細胞 より 形成 され て , Fk 
液 の 中 ある い は 体腔 内 に 出さ れ た も の で , 広い 意味 で は 細胞 外 物質 で ある 。 し か る に , TIF 
と モード, 特に アプ セ ト テ ル デ と モー ド は , 含水 炭素 代謝 物質 の 中 間 産 物 で ある が 故に , この 物質 の 
発 痛 の 意義 は 体内 の 代謝 の 問題 に 深い 生物 化学 上 の 示唆 を 与え る も の で あろ う 。 
文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





163. Para-Benzoquinone の 実験 的 吸入 に よる 
肺 臓 編 の 発生 に つい て (第 3 報 ) 
糧 沢 文男 (千葉 大 学 医学 部 病理 ) 
Carcinogenic Action of para-Benzoquinone on the Lung of Mice 


by the Experimental Inhalation (Report 3) 
FUMIO KISHIZAWA 


Para-Benzoquinone DRAHT kD RER LOCH TER LER OD BAH ire ONT MR DS 
発生 する 事実 は すでに 落 沢 教授 , BPEFRIC Lo TEICHE NID, この 実験 に お ける 
肺 臓 冶 発 生 の 作用 機 計 は , 塗布 の 際 し ば し ば p-Benzoquinone の 溶 尋 で ある Benzol の 吸入 

こよ っ て 世 日 恨 に 急性 中 毒 症状 の 発現 が 見 られ る こと より p-Benzoquinone の 肺 臓 に 対す る 

直接 作用 が 考え られ る 。 本 実験 は その 作用 機 序 を 確認 する た め 行 われ た も の で ある 

実験 材料 お よび 方 法 : 前 2 回 の 報告 と 同様 に 体重 lle HROMFRHERTRRE, SR 
群 各々 25 匹 使用 し , SRREIK p-Benzoquinone 1 回 5mg を 加熱 気化 させ た 1307 OFFA 

し た 醒 内 に お いて 1 日 1 時間 宛 1 週 6 回 キク ノン ・ ガ ス を 吸入 させ た 。 対照 群 は 全く 無 処置 と し 
て 飼育 し , 主として 両 群 に お ける 肺 臓 の 変化 を 病理 組織 学 的 に 検索 し た 。 

実験 成績 : 実験 群 世 日 尿 25 例 の 肺 臓 に 気管 枝 上 皮 組 織 の 異型 増殖 を 呈す る も の 4 例 を 見 , 
2 例 に お いて 乳 嗜 状 腺 部 の 像 を 認め た 。 中 1 例 は 実験 日 数 385 日 で 衰弱 著しい た め 検 索 し た と 
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ころ , 心臓 葉 Lobus inferior medialis (CHAKOMMMLBY, OMNIA 
PRI RASSLROERLT 3 匹 の 廿 日 民 に 移植 を 行い 経過 を 観察 し て いる 。 組 織 像 で は 腫 韻 
細胞 は 非常 に 大 きく 盤 子 状 あ る い は 春の 低い 円 柱状 を 呈し , 核 は 多く は 卵 円 形 で Vesicular 
の も の と 染色 質 に 富む も の と が 混在 し , Heidenhain の 鉄 へ マト キシ リン 染色 に お いて は ほぼ 
3 個 の 大 き な 核 小 体 と 6 個 前 後 の 小 さ な 核 仁 を 有する 。 該 細胞 は 乳 讃 状 あ る い は 腺 様 に 配列 し 
肺 胞 璧 弾力 線維 を 破壊 し て 浸潤 性 に 周辺 に 増殖 し て いる 。 ま た 腺 様 配列 を と っ た 一 部 の 内 腔 に 
は , 遊 離 し た 風 瘍 細胞 が 糸 状 に 伸び た 原形 質 で 互い に 連絡 し いわ ゆる 閣 性 肺炎 の 像 を 呈す る の 
が 認め られ る 。 他 の 1 MOMMMBIIHRA RK 270 日 に 死亡 し た 肺 臓 に 連続 切片 に よっ て 見 出さ れ 
た も ゃ もの て で 結節 は 亜 栗 粒 大 で 比較 的 小さ い 。 腫瘍 細胞 は 前 者 より も 小型 で 春の 低い 円 柱状 を 呈 
し , 充実 性 ある い は 乳 嗜 状 に 肺 胞 歴 を 破壊 し て 周辺 に 増殖 し , 僅か に 弾力 線維 の 後 細 な 小片 が 
認め られ る 。 間 質 は 極め て 少な く 僅 か な 嗜 銀 線 維 か ある の み で あり , 肺 臓 韻 の 初期 像 と し て 認 
め ら れる 。 本 例 の 腫瘍 結節 は 肺 葉 の ほぼ 中 央 近く に あり , 連続 切片 に お いて 小 気 管 枝 と 窒 接 な 
関係 が か ある こと より 小 気 管 枝 粘膜 上 度 よ り の 発生 が 考え られ る 。 

Quinone 病 発 生 過程 を 見 る に 気管 枝 系 の 中 こと に 小 気 管 枝 に 上 皮 増 殖 が 強く , 上 皮 細 胞 の 過 
染色 性 , 核 の 大 き さ に 不同 が 現われ , 不 規則 な 配列 と と も に 多層 性 に 増殖 する 部 分 が 出現 する 。 
上 皮 細 胞 は 般 子 状 あ る い は 春の 低い 円 柱状 で ある が 扇 平 な 不 規 則 な 形 を と る も の も ある 。 こ の 
よう な 細胞 集団 は 管 腔 内 に 車軸 状 に 突出 する が , さら に これ ら に よっ て 小 気 管 枝 内 腔 が 狭小 と 
な り し ば し ば 閉塞 し た 像 が 認め られ る 。 か く の 如 き 上 皮 増 殖 を 示す 小 気 管 枝 璧 は 粘膜 下 組織 の 
REED ALN CHEM L Te US OMEMLALONS, SHICHETLEATI, CHOOLE MAR 
BaP PETRI Mies 7c DICHT IF] > CH Lt A Mi RE BB LCN LH 
227%. WCRI o CHR Le LEASE Se BEE LO CCR LE 
在 する 毛細 血管 を 消失 させ て , 肺 胞 芯 の 間 質 を 改変 する 。 か く て 腫瘍 組織 固有 の 間 質 が 形成 さ 
れる 如く で ある 。 この 時 期 の 嗜 銀 線維 染色 で は 肺 胞 七 に ある 毛細 血管 の Rohr が 消失 し , 一 
般 に 肺 胞 腔 が 増 殊 せる 上 皮 細 胞 に よっ て 膨満 し て いる 。 肺 胞 は 所 々 離 断 し 正常 な 肺 胞 壁 に 見 
られ る 線維 に 比べ 太い 嗜 銀 線維 が 出現 し て いる 。 か く の 如 く 瀬 墓 性 に 増殖 し た 異型 上 皮 増 殖 に 
韻 質 の 増生 が 加わ っ て 滞 腫 と し て の 形態 を 備え る 。 

対 妥 群 に お いて は 25 例 の 肺 臓 に 小 気 管 入 上 皮 組織 の 軽度 の 異型 増殖 を 呈す る も の 1 例 を 見 , 
1 例 に お いて 腺腫 の 像 を 認め た 。 こ れ は 360 日 で 死亡 せる も の で , 右上 葉 助 膜 下 に 粟 粒 大 の 結 
節 と し て 存在 し た 。 組 織 像 で は 一 部 分 乳 嗜 状 に な っ た 腺腫 で , 一 層 性 の 異型 性 の 乏しい 腫瘍 細 
胞 が 肺 胞 芯 に 沿っ て 規則 正しく 配列 し , 肺 胞 璧 弾力 線維 は 正常 に 近く 保持 され て いる 。 腫瘍 細 
胞 は 般 子 状 で 一 般 に 小さ く Heidenhain の 鉄 へ マト キシ リン 染色 で 比較 的 小さ い 6 個 前 後 の 
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Vv 認 ne tee て 
BIDE DRT OMIT HE LABOR. Scene | TAN HER 


之 し い 。 同 所 性 ma 16 13 
上 記 両 群 に お ける 所 見 は 前 2 回 の 実験 成績 と ほぼ 同じ RER 増 将 


Ch), これ ら 3 回 の 実験 成績 を まとめ て 分 類する と 次 
表 の 如く な る 。 が as 
Qe: 以上 両 群 に お ける 所 見 を 比較 する と 対照 日 MH Re 
ker, 気管 枝 上 皮 組 織 の 異型 増殖 が 少数 例 で し か も その 程度 が 軽く 細胞 の 形状 な ら び に 核 の 
大 き さ が 比較 的 均一 で ある が , 実験 群 に お ける 異型 増殖 は これ が 多数 例 に あり 細胞 の 形状 が 不 
規則 な も の 多く , その 大 き さ お よび 核 も 不揃い で , 軽度 より 高度 の 異型 増殖 さら に 初期 癌 へ の 
移行 の 段階 が 証明 され る 。 ま た 実験 群 に 認め られ た 腫瘍 結節 は 一 般 に 大 きく 細胞 は 多 形 性 過 染 
色 性 著 明 で 周辺 の 肺 胞 難 を 骨 壊 し て 浸潤 性 に 発育 する が , 対 有 照 群 に 見 られ た 腫瘍 結節 は 一 般 に 
小さ く , 細胞 の 形状 その 大 き さ お よび 核 が 比較 的 一 様 で 配列 も 規則 正しく 腺腫 と し て の 形態 を 
AL, か つ そ の 例 数 も 少な い 。 これ ら の 事 突 より para-Benzoquinone の 吸入 に よっ て 気管 
校 上 皮 組 織 の 増殖 が 質 的 に 悪性 度 を 示し , 肺 臓 癌 の 発生 が 認め られ, さら に これ に よっ て pr 
Quinone の 塗布 こよ っ て も 肺 瘍 発生 の 可能 性 が 確 め られ た 。 


Mt 講 
梅田 真 男 : 私 は Benzoquinone の Propylene Grycol 溶液 を 用 いて ラッ テ の 上 度 下 に 注射 し て お り ま す 
と 300 日 以上 経て 皮下 肉 竹 が で き て きま す 。 (1 回 量 は Benzoquinone 1-2 mg; Propylene Glycol 
0.5 cc) Benzoquinone で 肉腫 が で きた の は は じ め て で す の で 追加 させ て いた だ きま す 。 
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164. 氷 冷 蒸 溜 水 の 局 所 反復 注射 に よ り 実 験 的 に 発生 し た 
ラッ テ 上 下 肉 性 に つい て 
蔵 岡 小太郎 ( 癌 研究 所 ) 


On the Experimentally Induced Subcutaneous Sarcoma in 
the Rat Following Repeated Topical Injections 
of Aqua Destillata Gelida. 
KOTARO WARABIOKA 


0. Warburg は 酸素 呼吸 が 抑制 され , 解 稿 が 盛 に な る こと が 発癌 の 原因 と 考え て お り , ネ 
ズミ 線維 芽 細 胞 の 組織 菩 養 細胞 が 死な な い 程 度 に 開 歌 的 に 窒息 状態 に 置か れる こと を 繰返し て 
いる うち に 。 細胞 の 中 に は 悪性 化し て ,。 ネズ ミ に 移植 する と 肉腫 を 発生 する も の が ある と いう 
H. Goldblatt の 実験 を 引用 し て いる 。 も し そう だ と し て , 細胞 呼吸 が 抑え られ る と し て も , 
その 機能 担体 と 考え られ て いる 糸 粒 体 中 で 行わ れる と 考え られ る Krebs cycle に は 多数 の 段 
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階 が あり , こ れ ら の 段階 の 何処 が 発癌 と 最も 関係 が か ある だ ろう か と いう 問題 が 残る 。1. Beren- 
blum は dry ice に よる 発癌 を 報告 し て いる し, また 生理 的 物質 た る 人 世 謝 精 そ の 他 の 精 類 を 
thot COBHAM TIL, 皮下 注射 で , 局所 に 肉腫 を 作り , 濃度 が 高い 程 , 発癌 性 も 強い 結 
果 に な っ て いる 。 こ れ ら の 化学 的 作用 機転 は 分 っ て いな い が , 低温 と か , 異常 港 透 圧 と か に 基 
き , しろ 物理 化学 的 , 非 特異 的 作用 に 対す る 組織 反応 の 結果 , そ の 発生 が 考え られ る Anaero- 
biosis な ど へ の , すなわち 細胞 の 死亡 乃至 機能 低下 , Krebs cycle の 機能 低下 な ど を 含め , 
Maladaptation ( 悪 適応 ) に 基 因 し て 発癌 し て 来る の で は な いか と いう こと が 考え られ る 。 

化学 反応 に 特異 性 を 求め る 必要 の な い 蒸 冷 水 で , 氷点 に 冷 苑 し た も の で も る 同様 の こと が 起り 
得る の で は な いか と 考え て 実験 を 行っ た 。 

突 験 : 電気 冷蔵 庫 中 に て OC CHM LKARMK I3cc を 生後 4 ヵ月 前 後 の ラ テッ テ 10 匹 
(雌雄 ) の 右 腰 部 皮下 の 同一 部 位 に , ほとん と 毎日 (休日 を 除き ) EHLT. HiLSAVhRE, 
削 節 を 約 10%, 肝油 を 約 0.5 加え, WA 2, 3 回 葉菜類 また は 人 夢 の 少 量 を 添加 し , 水 は 充分 
に 与え た 。 

成績 : ほぼ 1 年 以上 生存 し た 7 匹 中 (内 1 匹 は 10 ヵ月 半 に て 死亡 ) 1 匹 の 雄 の 右 腰部 注射 
部 位 に 一 致し て , 注射 開始 後 13 ヵ月 目 に 持 指 頭 大 の 腫瘍 の 発生 を 認め , 注射 を 中 止 し 経過 を 
観 守 し た 。 腫 瘍 は 滞 次 発育 増大 し , 実験 開始 後 463 日 目 に , 雛 卵 大 た と なり, 死亡 し た 。 顕 鏡 す 
Dic, 腫瘍 組織 は 紡 鍵 状 細胞 が 東 状 を な し て 走る 部 分 , 細胞 に 多 形 性 が 強く 粗い 細 網 状 を な す 
部 分 な ど に , 巨 細胞 を 混 じ え た 肉腫 で , 線維 芽 細 胞 に 起源 を 持つ 肉腫 と 考え られ る 。 な お 本 例 
に は 小指 頭 大 局 平 の 胸腺 腫 を 認め た 。 

0°C 蒸溜 水 の 皮下 注射 に より , 局所 に 翌日 まで 残る 強い 浮腫 と 浸潤 を 見 , 注射 を 繰 返 す こと 
(に より 100 日 前 後 よ り 皮下 組織 に 肥厚 を 来 す 。 肉腫 発生 に 到 ら ず し て 死亡 し た 6 例 も , RPM 
織 は 4 一 6 mm 程度 肥厚 し , 顕 鏡 する に , 結合 織 が 著 明 に 増加 し , 所 々 線維 芽 細胞 が 粗い 東 状 
ZELTEN, 一 部 で は 不 規則 に 集団 を な し て 核 の 大 小 不同 異形 作 も 強く , 時 に 巨核 細胞 を 見 
る こと が あり , 肉腫 発生 へ の 変化 を 思わ せる よう な 像 が 見 られ る 。 

本 実験 の 最長 生存 期間 は 17 ヵ月 に し て , 3 例 の 胸腺 腫 , 2 例 の 大 豆 大 脳 下垂 休 腫 瘍 , 1 例 
の 前 立 腺 お よび 精 王 の 肥大 を 見 た が , これ ら が 注射 の 処置 と 如何 な る 関係 に ある か は 今後 の 研 
究 を 要する 開 題 と 思う 。 

考察 : 本 肉腫 の 発生 は , 偶発 性 の も る の で は な いか と いう 手 関 も る 起り 得る が , BHI £ SIE, 
硬 結 , 肥 厚 を 経て 肉腫 発生 に 到 っ た 経過 は , 高 張 衛 間 精 な ど に お ける 皮下 肉腫 の 発生 と ほぼ 相似 
た 経過 で あり , 肉腫 発生 に 到 ら ず し て 死亡 し た も の の 肉眼 お よび 顕 鏡 所 見 より し て も , これ ら 
の 動物 が , ほ ば 寿命 と 考え られ る 3 年 前 後 ま で 生存 し 得 た な ら ば , より 多く の 肉腫 発生 を 見 る 可 
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能 性 が 考え られ る 。 本 肉腫 が 実験 的 に 発生 し た も の と すれ ば , その 原因 に つい て は 次 の こと が 
考え られ る 。 低温 , 低 洪 透 圧 の 蒸溜 水 に より , 皮下 組織 細胞 の 膨潤 , 細胞 構造 の 粗糖 化 , 作用 
基質 濃度 の 低下 , 細胞 機能 低下 乃至 その 破壊 と , その 破壊 産物 の 処理 修復 の た め , 線維 芽 細 胞 
を 始め と する 諸 細 胞 に よる いわ ゆる 無菌 性 疾 症 反 褒 が 起り , 本 反 記 の 長期 反復 に より 慢性 肉芽 
性 の 疹 痕 を 形成 する 。 か か る 組織 中 の 線維 芽 細胞 は , 血 次 , 組 織 液 な どの 供給 も 不 充 分 と な り , 
その 残存 細胞 の 活性 が ます ます 低下 する と 考え られ る 。 も ちろ ん 糸 粒 体 に て 主 に 営ま れる と 考 
ぇ られ る 呼吸 作用 の 低下 も 起 る 可能 性 が 考え られ る 。 生体 は か か る 悪 条件 に 対し て は も ちろ ん 
これ を 丈 服 すべ く 反 応 す る が , 反復 され る 悪 条 件 に 適応 可能 な も の だ けが 生き 残り , Bil 
(Maladaptation) と 陶 汰 (Selection) に より , 恐らく O. Warburg 25\+5 £5 IC MERE 
の 必要 性 が 少く な っ た , すなわち Krebs cycle の 機能 は 低下 し , 一 方 , 解 糖 作用 は 元 進 を 来 し 
た 細胞 か ら 肉 腫 が 発生 し て 来る こと が あり 得る も の と 考え られ る 。 高 張 衛 座 糖 塗 液 に よる 度 下 
肉腫 の 発生 も , 港 透 圧 に 関し て は 逆 で ある が , 組織 反応 と し て は 本 例 と 同じ に 考え 得る も の と 
思わ れる 。 呼 吸 作 用 の 抑制 の 点 か ら 考え , 著者 は 先 に , Krebs cycle の 担 体 た る 未 粒 体 の 生体 
染色 色素 た る Janus green B (和光 ) に より ラテ ラッチ テ 皮下 肉 風 発 生 を 報告 し た 。 そ の 後 , 細胞 質 
染色 色素 た る Pyronine B (A) に より 同様 ラッ テ 皮 下 肉 幅 の 発生 例 を 持っ て いる が , (1953 
年 , 未 発表 ), 一 方 また 核 染色 色素 た る Triphenylmethane 系 色素 類 す な わ ち Light green 
FS その 他 に よっ て も ラッ テ 度 下 肉腫 発生 に 関し て は 先 人 の 報告 が ある ょ よ 5 に, 細胞 質 , KE 
体 , 桜 な どの 細胞 成分 と 特異 的 に 反応 する と いう こと と 局所 発 痛 と の 聞 に は 直接 の 関係 が ある 
ょ うに は 考え に くい 。 冶 原 性 大 化 水素 は も ちろ ん , 前 述 の 各種 糖類 , MRO, 緩衝 塩酸 , 
高 張 食 塩水 , 各種 合成 樹脂 類 , マス ター 下 類 , 色素 類 , フォ ル マ リ ン お よび ウロ トロ ビン , ま 
た クロ トン 油 。 コレ ステ ロー ル を 含め 組織 不 琶 化物 , Doca., hr UY RAT I VERCEO 
多種 多様 な 化合 物 に よっ て 種々 の % で は ある が 皮下 肉腫 発生 の 報告 が か ある が , これ ら の も の に 
共 遂 し た 化学 反応 性 も 見 出せ な いし , むし ろ 非 特異 的 な 物理 化学 的 な 障 旭 作用 の 結果 と し て 生 
じ 得る 局所 の Anaerobiosis に その 原因 を 求め 得る の で は な いか と 考え られ る が , 障 旭 作用 時 
の 作用 機構 の 物理 的 お よび 化学 的 反応 の 解析 は 今後 の 検討 を 要する 問題 で あろ うぅ 。 

な お 化学 的 に 不 活性 な 物質 と いえ ども 組織 反応 を 伴 え ば , 繰返し 同一 場所 に 注射 され る 場合 
に は , 本 例 に お ける 如く 冶 の 発生 を 誘発 する 危険 か ある と 考え られ る か ら , 皮下 注射 と いえ ど 
$ 同 一 場所 に 反復 注射 する 如き こと は 避け る よう 注意 が 肝要 で あろ うぅ 。 本 例 か ら も 明らか な よ 
DiC, 蒸溜 水 と か , ERE SM, 糖 原 の 如 き は も ちろ ん , その 他 の 物質 を も 含 
て , これ ら を 指し て 漠然 た る 意味 で 閣 原 性 物質 ある い は 発癌 物質 と いう が 如き 表現 を する の 
は 当 を 得 た も の と は 思わ れ な い 。 従っ て 現在 の 段階 に お いて は , MRL I, どの よう な 物質 
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が , どの よう な 方 法 で , どの 種 属 の , どの 臓器 組織 ちる い は 細胞 に , どん な 腫瘍 を 発生 せ し ぁ 
得る か と いう 限定 され た 意味 に お いて 理解 さる べき も の と 考え る 。 





165. Pe PERE (PO に ょ る 実験 腫瘍 発生 
倉光 一 郎 (国立 東京 第 二 病院 ) 
The Experimental Study of Production of Tumors in 


Rats with Radioactive Phosphorus 
ICHIRO KURAMITSU 


第 1 年度 (1954 年 ) に お いて や や 大 量 の P® (1 mc/kg 体重 ) を 動物 に 一 定 間隔 で 静脈 内 注 
射 し て ゆく と き は , どの よう な 変化 が その 動物 の 諸 臓 器 に 生ずる か を 観察 する 目的 で 実験 を 行 
っ て いっ た 。 使 用 し た 動物 は 雑種 白 罰 で 氷 照 群 5 DE, 注射 群 10 匹 (体重 74 g-99 g) で , 同一 
RL (BE, AFL, ER) で 飼養 し た 。P" は 毎月 1 回 尾 静脈 より 注射 し , その 注射 前 体重 
BS LOA MRA S MRR RR LC. WRARRLCENHO 10 ヵ月 間 に お ける 体重 増加 率 と 
白血球 数 変動 は 第 1 図 お よび 第 2 図 の 如く で ある 。 し か し 赤血球 数 と 血色 素 量 は 両 群 の 間 に 著 
し い 差 異 は 認め られ な か っ た 。 こ の よう な 注射 を 継続 し つつ 碧 尿 の 生態 を 鈴 察 し て いく に , 注 
SEES RICE LIRICA RY, 行動 が 緩 随 と な り 毛 髪 が 著しく 粗 杉 化す る 。 注 射 8 回 に し 
て . Rat No. 8 の 右 後肢 に 腫瘍 の 発生 せる を 始め て 認め , その 後 ひ きつ づき No. 9, 11 に 同 
様 右 後肢 に 腫瘍 の 発生 あり , No. 13 で は 右 下 腹部 の 小 鶏 卵 大 の 腫瘍 を 触 知 す 。 腫瘍 の 発生 を 


第 2 図 
Comparison with WBC-counts of 
Control and P*’-injected Rats 
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認 む る も な お 1 BP? を 注射 し 経過 を 見 る に , 極端 な 体力 の 消耗 も な くそ の まま の 状態 を 総 
持 し 得 た の で , 実験 開始 後 1011 ヵ月 に し て 対照 群 お よび 注射 群 を と も に 必殺 す 。 こ の 間 対 
厩 群 に は も ちろ ん 腫瘍 の 発生 は 認め な か っ た 。 

以上 の 腫瘍 が P\ に よる も の か 否 か を 確 め る た め 第 2 年 度 (1955 年 ) 対照 群 正 恨 10 pee, 
EHER 10 匹 を 設け , 同一 方 法 に より 実験 を 繰 返 え す に 注射 開始 後 6 ヵ月 に し て Rat 
No. 28 に 左 後肢 , 7 ヵ月 に し て No. 31 の 右側 腹部 に 鶏卵 大 の 腫瘍 が 発生 し , 対照 群 に は 異 
Rick, Lot, 第 2 年 度 は 実験 を 8 ヵ月 に て 中 下す 。 

Rat No. 8, ぉ , P" 注射 絵 量 2512 uc, 屋 殺 時 体重 345g, 白血球 9,100, 赤血球 506x 
10‘, Hb 76%, 右 後肢 膝 関 節 部 より 有 骨 に か け 凹 凸 ある 一 部 出血 性 に し て 人 硬い 灰白色 腫瘍 , IR 
自 区 色 示 指 頭 大 の 左 副腎 腫瘍, 有 臓 に 米粒 大 より 母 指 頭 大 に お よぶ 4 個 の 腫瘍 あり 。 右 後肢 の 
腫瘍 は 骨肉 腫 , 腫 臓 の それ も 骨肉 腫 に し て その 転移 を 思わ し むる も , 左 副腎 腫瘍 は 紡 鍵 形 細胞 
ANIC LC, その 組織 像 中 骨 化 像 を 認め ず 。 右 後肢 腫瘍 は 「 レ 」 線 像 より 右 肥 骨 の 一 部 に 明 ら 





か な 崩壊 像 を 証明 し 得 。 

Rat No. 9, ¢ ; PW 注射 絵 量 1508 wc, 屋 殺 時 体重 182 g, 碧 血 球 8300, 赤血球 680X105 
Hb 90%, 右 後 肢 膝 関節 部 より 腰 辿 に か け て の 結節 性 凹凸 ある 硬い 灰 白 腫 瘍 , 「 レ 」 線 像 より 主 
と し て 用 骨 の 崩壊 あり , 骨肉 腫 の 組織 像 を 呈 す 。 そ の 他 の 部 位 に 腫瘍 の 発生 を 認め ず 。 

Rat No. 11, 9 : P 注射 絵 量 1613 nc, 居 殺 時 体重 211 g, 百 血球 64.730, 赤血球 334X 
10, Hb 87%, 右 後肢 膝 関節 部 を 中 心 と する 胡桃 大 の 表面 比較 的 円 滑 , 一 部 に 出 上 血 巣 を 認め る 


混合 肉腫 の 像 を 呈し , 骨 一 軟骨 一 円 形 細胞 肉腫 の 混 存 を 思わ し め る 。 な お この 例 に お いて は 肝 
(6.250 mg) あり , DBAMROBMLY, 高度 の 骨 稚 白 血球 の 末 栓 血 中 出現 を 認め , 骨 
菩 性 白血病 の 併存 を 証し 得 た 。 | 

Rat No. 13. >2;P®, 注射 総量 1940 uc, 屋 殺 時 体重 224 g, 白血球 数 6,700, 赤血球 
657X10% Hb 115%, 右側 下腹 部 に 胡桃 大 の 皮膚 お よび 下部 組織 に 疹 着 な き 握 粉 状 弾性 ある 比 
較 的 軟 の 腫瘍 を ふれ , 剤 検 に より 右 後肢 の 膝 関 節 上 下 に 小豆 大 灰白色 の 腫瘍 3 和 億 を 見 出す 。 右 
側 下腹 部 の 腫瘍 は 組織 学 上 乳腺 肉腫 を 思わ せ , 右 後肢 腫瘍 は 明瞭 な る 骨肉 腫 の 像 を 呈す 。 

Rat No. 28 ? : 情 殺 時 体重 125 g, 白血球 , 10,200, 赤血球 573x10% Hb 79%, 左 後肢 
に 結節 状 凹 凸 ある 灰白色 の 硬い 雷 指 頭 大 の 腫瘍 , 「 レ 」 線 像 より 用 骨 の 破壊 と , 腫瘍 の それ よ 
り の 発生 を 示す 。 組織 像 は 骨肉 腫 。 

Rat No. 31 ? : 情 殺 時 体重 208 g, 白血球 9800, 赤血球 342x10* Hb66%, 右側 腹部 の 
鶏卵 大 腫瘍, 硬度 は か な り 固く , 表面 小結 節 状 . 皮膚 お よび 下部 組織 と 疹 着 あ り , 皮下 に 滋 血 
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黄色 を 呈し 一 部 に 出血 あり 。 右側 腹部 腫瘍 は 骨肉 腫 , 左 卵 巣 腫瘍 は 一 部 に 骨 化 ある 軟骨 肉 腹 の 
像 を 示す 。 

叙 上 の ご と く PR を 毎月 注射 せる 20 LOR 6 匹 の すべ て に 骨 一 軟骨 肉腫 を 発生 せる 
th, その 転移 巣 お よび 乳腺 一 , 紡 鍵 形 細胞 一 , 円 形 細胞 肉腫 , 骨髄 性 白血病 の 併存 を 認め , + 
見 の PW。 Sr? な ど に よる 腫瘍 発生 実験 より 多彩 の 結果 を 得 た 。 PP が 骨 以 外 の 実質 臓器 こる 
親和 性 が あり , 骨髄 , 性 腺 な ど へ 沈着 が 長期 に わた る と き は , P が 閣 原 性 を 示す こと は 到 分 
考え を られ る と ころ で ある 。 な お No. 8 の 腫 臓 転移 星 瘍 を 他 の 碧 尿 10 匹 に 移植 せる に 一 代 は す 
べ て 移植 に 成功 せる も , 二 代 に お いて 吸収 され , 移植 不 成 功 に 終っ た 。( 厚 生 省 研究 吉 に よる ) 





166. クロ トン 油 塗 布 マ ウス 皮膚 の 組織 学 的 研究 
特に その 結合 織 性 成分 の 変化 に つい て 
PER, 徳田 修 (大 阪 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
Histologie Study on the Croton Oil Painted Mouse Skin. Special 


Reference to Changes of Connective Tissues. 
EIJI CHIUMA, OSAMU TOKUDA 


Croton ji HAR PEDUEZKSAIC £ SHIT LIEFERN i TS I rt Berenblum 等 に よ 
っ て 示さ れ 発 癌 過程 の 二 段 階 説 の 有力 な 論拠 に な っ て いる こと は 周知 の と ころ で ある 。 し か し 
Croton 油 の マウ ス 皮 膚 に お よ ぼ す 影 響 の 組織 学 的 な 研究 に つい て は Salaman 等 の 細胞 学 的 
な 研究 が ある が 皮膚 組織 全体 の 組織 病理 学 的 な 検索 に は 記載 が 充分 で な い 。 

われ われ は 20g 前 後 の マ ウス の 背面 に オリ ー プ 油 で 2.52 に 稀釈 し た Croton 油 を 周二 
PAUL 100 ALR THB LK 

以下 Croton KH kz OMEN Fr Methylcholanthrene (MC) 塗布 皮膚 の そ 
れ と 比較 し つつ 述べ る 。 

肉眼 的 に は , MC 卒 布 の 皮膚 が 数 回 の 塗布 で 脱毛 が 必ず み られ る の に 対し , ほとん と ど 脱 毛 が 
みみ られ ず , 塗布 面 が 粗 舌 に は な る が 肪 益 腫 形成 は みとめ られ な い 。 

組織 学 的 に , 初期 (7 一 14 日 ) DORALNIRTHOLNKBESTAISMTUD. すなわち , 数 回 
の 塗布 で 上 皮 上 層 に 強い 増生 が み ら れ , 正常 で は 2-3 層 の 細胞 より な り 各 層 の 分 化 が 明らか で 
な い の に 比 し 束 細 胞 層 と 基底 細胞 層 の 区 別 が 明らか と な り , か つ 6-7 層 に その 厚 さ を 増す 。 


結合 織 に 対す る 作用 も MC の それ と 近似 し , 真皮 層 上 層 の 結合 織 の 膨 化 , BROKE, 
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PENIS RIBAS (線維 芽 細 胞 お よび 組織 球 の 腫 大 , 増生 ) 等 が かみ られ る が , その 程度 は 
MC 塗 布 の それ より は 軽度 で 基底 膜 の 融解 消失 は 明らか で な い 。 そ れ 以 後 の (20 日 一 100 日 ) 
の 変化 は 本 質 的 に は 最後 まで 同様 で ある 。 上皮 細 胞 の 増生 は その 後 も 継続 する が , KREBOR 
さ は ある 程度 (細胞 数 に し て 7-8 個 ) 以上 に 肥厚 する こと は な い 。 そ れ 以 外 に は 毛 誤 の 肥大 
増生 と いう 形式 の 増殖 が か み ら れ 。 内 に 毛髪 を 有 し また 毛 義 腺 ふも 認め 得る よく 分 化し た 毛 王 が 伸 
長 し また その 数 を 増す 。 沙 欠 の 際 に み ら れ る 角 化 装 乃 の 形成 。 上 度 細 胞 の 乳 凌 状 お よび 垂 根 状 
増殖 と いう 形式 の 増殖 と は こと な り , 平衡 の と れ た よく 分 化 度 を 保っ た 増 殊 と いう こと が で き 
る 。 末期 に は , 増殖 は むし ろ 軽 く な る 。 結合 織 の 反応 は 真皮 上 層 全 層 に 用 原 線 維 の 増生 が 著 明 で 
532, 上 上皮 層 下 の ご く 限 られ た 範囲 に 浮腫 を と も な 細 綱 化 を みとめ る こと が ある 。 こ の 部 
分 の 基底 膜 は 細 網 線維 の 離 開 と 不 規則 な 走行 に よっ て 一 見 不明 腰 に な っ て いる 。 し か し MC 
BLM OVER BICA られ る よう な 広汎 な 細 綱 化 や 基質 の 浮腫 性 膨 化 等 は 認め られ な い 。 な お 
末期 に は 上 皮 上 層 内 に 毛細 血管 の 進 人 を みとめ る こと が ある 。 ま た 好 中 球 の 浸潤 を 真 友 層 内 に み 
と め る こと が あり その 局所 で は 血管 結合 織 が 肉芽 租 織 様 の 変 銀 を 小 規模 に 示す こと が ある が , 
この 火 症 性 反応 は 偶発 的 な 感染 に よる も の で 本 質 的 な る の で は な いと 考え られ る 。 
肥 用 細胞 が 交 原 性 炭化 水素 塗布 に よっ て 真皮 層 に 著 明 に 増加 する こと は よく 知ら れ て いる 。 
Croton 油 塗布 に よっ て も 肥 騰 細胞 の 反応 は 極め て 著 明 で , 量 的 に は MC 塗布 時 の 増加 を 上 
加 る 得度 に 増加 する (最高 41003/cm*, 塗布 時 最高 34538/cm?)。 た だ し 質 的 に は か な りこ と な 
っ て いて , 塗布 時 に みみ られ る よう な か な 若 な 肥 用 細胞 の 集団 を みる こと は な く , 真 度 層 内 に 比較 
的 平 筆 に 分 布 し て いる 。 
以上 の 所 見 を 要約 する と Croton 油 に は か な り 強 い 上 度 細胞 に 対す る 増生 促進 作用 が ある が 
その 増殖 は MC の それ と は こと な り 一 定 度 を 越す こと は な く , 分 化 度 の よく 保 た れ た 増殖 と 
いう こと が いえ る 。 また 結合 織 に 対す る 作用 は その 程度 は 軽い が MC に よく 似 て いる こと が 
注意 され る 。 す な わ ち 肥 用 細胞 の 著 明 な 増加 , 真皮 上 層 の 浮腫 性 周 化 , 乃至 細 網 化 , 基底 膜 の 離 
開 消失 等 が これ で ある 。 FER Croton 油 の 冶 促 進 作用 は 形態 学 的 に は 充分 明らか に され て は い 
な か っ た 。 われ われ は 先 に MC 皮膚 癌 の 組織 学 的 所 見 か ら , 上 皮 成 分 と 結合 織 成 分 と の 平衡 
の 破綻 に 冶 細 胞 が 癒 組織 と し て 発展 する 契機 が か ある と いう 考え を の べた 。 顔 細胞 の 自律 的 破壊 
的 増殖 と いう こと は 無論 無視 し 得 な た いと し て も , これ を 和 覚醒 せしめる に 足る 環境 の 変化 も 考慮 
の 必要 が ある 。 本 実験 の 所 見 の みか ら は Croton 油 の 閣 促 進 作用 が , 上 皮 細 胞 に 対す る 増殖 促 
進 作 用 に ある のか, 結合 織 に 対す る 作用 に ある の か 明らか で な い が , 結 合 織 に 対す る 作用 が MC 
の それ に 近似 し て いる と ころ か ら , 上 誠 細 胞 成 分 に 対す る 増殖 促進 作用 と と も に , 結合 織 に 対 
する 作用 も 軽視 し 得 な いと 考え られ る 。 
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167. 実験 的 マウ ス 皮 膚 韻 の 発生 な ら び に 発育 に お よ ぼ す 
ビタ ミン K の 影響 に つい て 
浅原 一 夫 (九州 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
Influence of Vitamin K on the Development and Growth of 


Experimental Skin Cancer of Mice 
KAZUO ASAHARA 


合成 ビタ ミン 氏 の 母体 で ある キノ ン お よび その 誘導 体 , 例え ば , キノ ン , 1-4 ナチ フト キノ 
ン , p- ベ ン ヅ キノ ン 等 に つい て は 発癌 性 , 発癌 助長 性 , ある い は 細胞 分 裂 抑制 作用 を 挙げ る 人 
も あり (HEN, Kline, Rusch, Lehmann), また 無 影響 と いう 報告 (Fied, Boryczka) 43 
S. PH MEA LATS 2 メチ ル 1・4 ナン フート キ ノン に つい て も 細胞 分 裂 抑制 を 報じ , (Leh- 
mann), ある い は 影響 た し と する も の (Badger, Elson, Haddow。 佐藤 ) も あり , ビタ ミン 
K, Ks お よび 氏 。 に つい て も 同様 の 報告 か み ら れ る 。 私 は 実験 的 マウ ス 皮 膚 冶 の 発生 な ら び 
に 発育 に 対し ,。 ビタ ミン 氏 が どの よう な 影響 を 示す か に つい て 実験 を 試み た 。 

発癌 物質 と し て は , 3・4 ベン ッ ピ レン の 0.32 テ セト ン 浴 液 を 用 い , CsH 系 マウ ス の 背部 に 
id 2 ASEH LE XS YK と し て は Tetra sodium 2-methyl-1-4-naphthohydroquinone 
diphosphate (ビタ ミン K,) を 適 3 回 10 mg/kg 宛 尾根 部 皮下 に 注射 し , 両者 の 組合 せ に ょ 
り , 表 の 如く , 10 処置 群 と 5 対照 群 を 作っ た 。 す な わ ち , 対照 群 の うち [’, "は ベン ッ ピ ビレ 
YEG 3 週間 と し , すべ て の ニー ニーーーー ョ ーー ュー ee 














実 | 実 | 

と any © IR fi u 発 生 率 
処置 群 の ビタ ミン 人 K 処 置 は X 群 | e |e | a 
2 | 2 | 10 週 | 15 週 | 204! 2538 | 3059 | 359 

を 除き ,。 ベン ツ ピ レン 塗布 開始 u | ea 10 
| I | 18 | 0% | 5.996! 58.8%| 100.094 100.0%) 100.0% 

より 計算 し て 35 週 ま で と し て 。 I | 18 | | 0 | 52.9 | 100.0 | 100.0 | 
m | 48 3.4 | 50.0 | 93.3 | 100.0 | 100.0 


| 

| | | 
TONEREBENIYUL TE Ei YEAR my | 12 | 0 | 70.0 | 100.0 | 100.0 | 100.0 

| | | 





| 
| | | | 
ON ee 0 60.0 | 100.0 | 100.0 | 100.0 
iD, は 4 週 前 , I, は 同 W | 12 | 58.3 | 100.0 | 100.0 | 100.0 
X 18 | 18.8 | 57.1 | 84.6 | 100.0 | 100.0 


時 , W, VY, MI は それ ぞ れ 10, | 
I’ | 38 2.8 5.7 55.9 | 96.8 95.5 | 100.0 


15, 15, 20 週 後 よ り と し , XD I B FF y/o | oO | 5.0 | 55.2 | 100.0 100.0 | 100.0 




















み は 4 半 間 の 前 処置 の みみ と し た ei vKMER UW | 12 0 | 0 10.0 | 30.0 | 44.4 | 55.6 
対 照 # I’ 18 0 0 0 5.6 | 14.3 | 35.7 
が , AVVEVY BBL 有 照 
ビタ ミン 不 処置 知 W | 12 0 | 0 | 167 | 60.0 | 100.0 | 100.0 
I’, と 同じ くい ずれ も 25 対照 ww WI18| 0 | 56 | 16.7 | 47.1 | 68.8 | 85.7 
週間 と し た 。 MORI, esi YKMER | 12 0 | 36.4 | 90.0 | 100.0 100.0 | 100.0 


対 照 mM V’| 12 0 0 40.0 66.7 85.7 | 100.0 
WV’, V' は ペ ベンツ ビレ ン 塗 布 を 
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それ ぞ れ 10, 15, 20 XL, AyiehHkuezsvKtalälrdnztntnM MN 
ょ し た 。 

肉眼 的 所 見 と し て は , 対照 郡 で は , ベン ピレン 人 塗布 1 一 2 週 で 脱毛 し ,。 さら に 1-2 HT 
HEL, その 後 次 第 に 毛髪 が 貴 と な り , 落選 , 魔 燈 等 が みろ られ , BAENRIVMERKROFR 
状 隆起 が 単 共 あ る い は 多発 し , それ ら は 潤 次 増大 し , 多発 の も の は 融合 し , 25 週間 で 塗布 を 
止め て る 腫瘍 は 増大 の 一 途 を 辿り , つい に 腫瘍 死 を と げ る 。 以 上 の 所 見 は 処置 群 で も ほとん ど 
同様 で ある 。 粟 粒 大 の いわ ゆる 妨 購 腫 様 毛 栓 上 皮 腫 以上 を 腫瘍 と よぶ こと に すれ ば , その 発生 
率 は 表 の 如く で ある 。 MHI’, T 群 で は 15 週 で 平均 10 %, 20 CHER, 25 HT 
ほとん ど 全 例 に 腫瘍 を 発生 し て いる 。 MBRO], I, ある い は 群 で は , 10, 15 週 で は 対照 
ょ りや や 低い が , 20 週 後 で は ほとん と 差 は 認め られ な い 。 ま た WVW, V, VMI 群 お よび X 群 も 対照 
と の 間 に 著 明 な 差 は 認め 難い 。10, 15, 20 財 開 塗布 後 放置 の 対照 遇 ", VW V と , それ ぞ れ の 
ZEHN V MK と で は , 後者 の 方 に や や 発生 率 が 高く 現われ て いる 。 腫瘍 発育 状況 を 毎 過 。 
外 計 測 に よる 投影 図 に よっ て 各 処 置 群 と . それ ぞ れ の 対照 郡 を 比較 する と , 処置 群 に 腫瘍 発育 
の 速 か な も の が や や 多い ょ 5 で ある 。 しかし, 腫瘍 発生 率 を 推計 学 的 に 検討 する と , 処置 群 と 
それ ぞ れ の 対照 天 と の 間 に 有 意 の 差 は 認め られ な い 。 

組織 学 的 に は , WHR CIT, 3・4 ベン ッ ピ レン 塗布 が 進む に 従い , 表皮 の 肥厚 増殖 著 明 と な 
り , 毛 准 皮 に も 肥厚 増殖 か み ら れ , BERK, 栗 粒 大 の 列 故 状 隆起 で は , VS FURIE 
毛 奏 上 皮 腫 の 像 を 呈し , それ 以上 の 腫瘍 で は ほとん と 全 例 定型 的 扇 平 上 皮 交 の 像 を 示す 。 ER 
ミン KK MBC, 組織 学 的 所 見 は ほとん ど 同 様 で あっ て 対 妥 と の 間 に 著 し い 差 異 を 認め 難 
I, た だ 聞 質 に お ける 白血球 , リン パ 球 等 の 浸潤 が 対照 より 少し 強い も の が と き に み ら れ る 程 
ECHhS. FO, RACMAABHBAAN RA, 処置 例 と も に 15 内外 に 見 られ る 。 な 
お , ビタ ミン 擬 注 射 部 位 に は ほとん ど 変 化 が 認め られ な い 。 

以上 の 実験 成績 を 総括 する に , 現在 まで の 実験 で は , 3・4 ベン ッ ビ レン 塗布 に よる マウ ス 皮 
計 交 の 発生 な ら び に 発育 に 対す る ビタ ミン KK, の 影響 と し て , 特に 頭 著 な も の は , な お 指摘 し 
難い よう に みえ る 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


= 





611 











VIII. 移 ## Transplantation 


168. 腹水 肝癌 の 研究 IX) 新 し ぃ 6 系 の 樹立 
吉田 富 三 , 中 村 久 也 , 井坂 英彦 , 小田 嶋 成 和 


Studies on the Ascites Hepatoma (IX) 
Establishment of Further Six Transplant Strains 
TOMIZO YOSHIDA, KYUYA NAKAMURA, SHIGEYOSHI 


ODASHIMA, HIDEHIKO ISAKA 
(The Medical Institute of Sasaki Foundation, Tokyo) 


The methods for the ascitic conversion of the azo-dye hepatoma of rats are 
rather simple. The following two procedures are usually employed: 1. Intra- 
peritoneal transplantation with the minced hepatoma tissue. 2. Intraperitoneal 
transplantation with the spontaneous ascitic fluid which contains suspended free 
tumor cells and tumor islands, of the primary tumor animals. 

In the previous investigations, we used mainly the former method. But after 
learning that the spontaneous tumor ascites is rather frequent in animals bearing 
primary azo-dye hepatoma, we have tried to produce the ascites hepatoma with 
such materials. 

Among 29 rats in which the hepatoma developed within 159-400 days after the 
beginning of azo-dye feeding, 19 showed the spontaneous tumor ascites. With 
this spontaneous ascitic fluid, the intraperitoneal transplantation was tried in 66 
animals in total. As is shown in the result indicated in table 1, out of 15 “takes”, 
11 cases were tumor in the ascitic form, and the remaining 4 were solid. The 
11 ascitic ‘‘takes’’ are actually traced back to 5 primary hepatomas each of 
which originated in separate animals. The successive transplantation of these 5 
strains are being carried on. One of the 4 solid “takes’ had a common origin 
with 3 of the ascitic ‘‘takes’’ as indicated in the table (No. 63). Therefore, 
further transplantation of this strain was not tried. The conversion of the 
remaining 3 solid tumors into the ascitic form was in vain throughout 6 genera- 
tions. 

On the other hand, the ascitic conversion with solid primary hepatoma was 
tried in 8 cases. As indicated in table 2, out of 19 trials 15 were positive. 
Among these 15 ‘‘takes’’, 12 grew in the solid form, while the remaining 3 
from the same hepatoma grew in the ascitic form. One strain of ascites 
hepatoma was thus added (AH 49) and the successive transplantations with 
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this ascites are being Table 1. 


continued. Further at- 


Result of Intraperitoneal Transplantation with 
Spontaneous Ascites of Animals bearing Primary 


DAB-Hepatoma in the Liver 





tempts in converting 








Content of | Animals | No. of “ Takes” 








the remaining solid Animal No. | “Islands’ |transplanted Solid Ascites 
tumors into the ascitic 66 | + 3 Le w6 に 1 
| 
form have been repeat- 63 | + | 6 | 3 
; 149 | + 4 | 0 4 
ed until the 9th gene- je | + 2 ‘ 2 
ration at the most, but 1039 + 2 0 1 
withont success. 55 | + 5 1 0 
Six new strains of 4 | + 4 1 9 
1044 | + 2 1 0 
ascites hepatoma have nn -| ーー 一 = — 
: L | 6 0 0 
thus been established. > e E ie ‘ 
| x 
They are AH 66, AH 30 | 3 0 0 
63, AH 149, AH 27, os | も ; 
AH 39 and AH 49. The 88 | re 4 0 0 
history of the original 99 | + 3 0 0 
6 168 | + 2 0 0 
animals of these 6 ive | +, ‘ ea | 8 
strains is tabulated in 1038 | - 2 0 0 
1043 | 2 0 
table 3. The rate of (ol RES fas er ae! k 
transplantation, grow- BR ” id ie tse 
th tempo and survival time of Table 2. Result of Intraperitoneal Trans- 


tumor animals of each strain showed 
significant differences as indicated 
in table 4 and diagram 1. 

The microscopic pictures of the 
ascites of each strain also showed 
considerable differences from each 
other. These may be summarized 
as follows: 

AH 66: 
consists of tumor cells less than 10. 
The cell bonding is rather loose. 


The hemorrhagic tendency of the 


The majority of islands 


ascites is not significant. 
paragenital tissue. 

AH 63: 
mostly composed of 10-20 cells. 
hemorrhagic, is significant. 


iS not intensive. 


The islands are larger than those of the previous one. 
The accumlation of ascitic fluid, which is mostly 
The infiltration of cells into the surrounding tissue 


plantation with Primary Azodye-induced 
Hepatoma Nodules 














Original Animals No, of “ Takes” 
animal transplanted Solid Ascites 
1049 4 0 | 3 
Ber br SR 
99 2 2 | 0 
52 3 2 0 
1044 4 4 0 
1043 4 4 0 
168 2 0 | 0 
1 
1038 6 0 0 
1007 4 | 0 | 0 
Total | 29 | 12 | 3 
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The cells preferably infiltrate into the omentum and 


They are 








Table 3. The ae Animals of the New Strains of the Ascites 2 Heraienıe 


Te | 














上 Initial boty 」D.A.B.-feeding| Days of Hepatoma 

Strain Sex | weigh | % Term | ene Liver Metastasis 

AH 66 2 130 gr 0.06 3 Mo. | 159 + Ometum, Mesenterium, etc. 

le] me Te eee 400 | Ht Omentum 

AH 149 £, 80 gr | 0.06 4 Mo. 183 | +b Omentum, Paragenital tissue 
| | | | Lung etc. 

AH 39 | m. 125 gr | 0.06 4 Mo. | 210 | + Omentum 

AH 4 £ 110 gr | 0.06 4 Mo. | 222 | + Omentum, Lung 

7 4 Mo. | 222 | + Omentum, Diaphragm 


AH 27 i 100 gr 0. 06 





(June, 1956: Sasaki Institute) 


Table 4. The Ascites Hepatoma 


| | 
Strain | Initiated in | Generation | Animals “Takes” 


| S ld 
Rate | Median’ en lays [Pstablished by 





66 Oct. 1954 1—59 182 | 163 | 89.6 | 14 ( 6— 71) | H.Isaka 

63 Mar. 1955 | 1 一 37 | 108 82 | 75.9 | 20 (10—118) | K. Nakamura 

149 Nov. 1955 | 1—14 | 55 47 | 85.5 | 19 ( 9—139) | S.Odashima 

39 Dec. 1955 1-20 | ss 62 | 74.7 | 18 ( 6—128) | K. Nakamura 

49 Dec. 1955 1 一 20 65 | 56 | 86.2 | 17 ( 6 一 119) | K. Nakamura 
65 63 95.4 14 ( 7 一 102) | K.Nakamura 


27 Dec. 1955 | 1 一 20 





(June,1956 : Sasaki Institute) 


1 + S ri / 1 A 
Chart 1. Percentage Survival of the Animals AH 149: Rather large islands are 
bearing the Ascites Hepatoma 
irregularly shaped and the tendency to 






100 ‘June, 1956: Sasaki Institute) 

ü hemorrhage after 4 or 5 days of the trans- 
〇 り 

ast plantation is significant. The intensive 
Pr infiltration into the omentum and the 
EN fina 4 peritoneal surface of the diaphragm is 

BE en = also usually hemorrhagic. 

っ 10 45 20 25 30 35 40 45 50 60 70 80120 AH 39: It is characteristic of this 
---AH66:182 ——-AH 63:18 ------ AH 149:55 6 : ' 
—AH49: 65 一 一 AH27: 6 一 - AH 39:93 Strain that the islands are uniformally 

Days after Transplantation small. The islands which consist of 35 


cells are present along with free and double cells. Accumlation of fluid part is 
usually abundant but shows less tendency of hemorrhage. As the site of tumor 
cells infiltration the omentum is notable. 

AH 49: The islands of this strain are the largest among these 6 strains. The 
cell bonding seems to be fast and their shapes are very round. Ascites become 
intensively hemorrhagic 4 5 days after the inoculation and the omentum, peritoneal 
side of the diaphragn, paragenital tissue are the sites of infiltration. 

AH 27: The islands are rather big and similar to those of AH 149. The 
relatively loosely bonded islands are irregularly shaped. The infiltrations are 
preferably in the omentum and the diaphragm. 

SUMMARY: Five transplantable strains of ascites hepatoma has been estab- 
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jished by means of intraperitoneal transplantation of the spontaneous tumor 
ascites, which had been found in 19 cases of primary azo-dye hepatoma rats. On 
the other hand, one strain of the ascites hepatoma has been successfully estab- 
lished by the ascitic conversion of hepatoma nodules which originated in the one 
out of the 8 primary hepatoma tried. 

The 6 new strains are kept in our laboratory. They show their own indivi- 
duality which is distinguished from each other in regards to their transplantability, 
survival time of the tumor animals and the microscopical picture of the ascites. 
This agrees completely with the individual biological differences of the 4 strains 
previously reported. ZREIKRFRRLIZ) 





169. マウ ス 肝 冶 の 腹水 型 転換 に 関す る 研究 
© 藤 春 BB (福島 医科 大 学 病理 ) 


Studies on the Conversion of Mouse Hepatomas into Ascites Form 
HARUO SATO 


C3H/HeN 系 マウ ス の 肝臓 痛 か ら , 腹水 型 腫瘍 へ の 転換 を 試み た 。 16 の 肝癌 の 中 2 系 が 腹 
水 型 と し て 確立 され 。 さら に その 累代 移 和 西 を つづ ける 間 に , 興味 ある Subline を 得 た 。 す な 
わ ち 肝 六 島 を 有する 腹水 肝癌 か ら , free cells に よっ て 構成 され る 腹水 睡 瘍 を 偶然 に 得 て , そ 
の 組織 学 的 な 差異 に 検討 を 加え た 。 Solid tumor か ら ascites tumor へ の 転換 の 要因 に つ 
いて , FSTHRFO REE, 組織 学 的 な 差異 。 染色 体 数 等 の 面 か ら 考 察 を 行っ た 。 


(本 研究 は National Cancer Institute, Bethesda, Md. に お いて 行わ れ た も の で , Sato, 





Belkin & Essner の 連名 で , J.N.C.I に 8 月 発表 予定 の も の で ある )。 





170. 肺 内 腫瘍 生成 の 実験 的 研究 
比企 能 達 , 阪井 敏治 , 萩原 恵 文 , 細田 仁 (日 本 大 学 医学 部 比企 内 科学 数 室 ) 
Experimental Studies on the Formation of Tumor in the Lung 


YOSHISATO HIKI, TOSHIHARU SAKAI, TADAFUMI HAGIHARA, 
MEGUMI HOSODA 


FE Oh i BBAOBOAKADE OTEK 従っ て 肺 腫瘍 の 発生 , 経過 ある い 
は その 増殖 形態 を 明らか に する こと は 重要 な 問題 で ある が , 実験 的 に 肺 腫瘍 を 生成 する こと は 
必ず し ゃ 容易 で は な い 。 OSTEN Schmidt の Jensen 肉腫 な どの 鼻 
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腔 内 滴下 法 に よる 肺 内 移植 に 成功 し た 報告 は ある が , 吉田 肉腫 に よる 肺 内 腫瘍 生成 に つい て は 
TH (MR) 氏 の 報告 が ある の み で その 腫瘍 移植 率 は 極め て 低 率 で ある 。 わ れ わ れ は 吉田 肉 用 
を 非常 に 高 率 に 肺 内 に 移 征 し 得 た の で , その 実験 成績 こと に その 統計 的 お よび 形態 的 に 観察 し 
た 結果 に つい て 報告 する 。 な お 併せ て 一 部 に は 病理 組織 学 的 に 検索 し た 。 

突 験 方 法 : 実験 動物 と し て 体重 80 乃至 100g ORM TVA, 吉田 肉腫 腹腔 内 移 丁 
後 約 5 日 の ラッ テ 腹 水 0.1cc を 原液 の まま 注射 針 を 使用 し て 気管 内 に 注入 し , EINER 
じ 左 また は 右前 豚 線 附近 か ら そ れ ぞ れ 目 壮 肺 内 に 容 刺 注入 し た 。 

突 験 成績 : 吉田 肉腫 肺 内 移植 率 は 気管 内 注入 群 で は 51 匹 中 23 PC 45.1%, 肺 内 注入 群 で 
は 47 匹 中 32 匹 68.022 で 特に 右 肺 内 注入 群 は 29 Port 21 PC 72.4% で 最も 高 率 で ある 。 こ 
れ ら の 方 法 で 生成 され た 肺 腫瘍 の 肉眼 的 形態 は 5 型 に ち わ け られ た 。 す な わ ち , (1) は 結節 型 で 
主 に 結節 形成 する も の , (2) は 気管 枝 型 で 主 に 気管 枝 歴 よ り 拡大 浸潤 する と 思わ れる も の , 
(3) は 栗 粒 型 で 点 状 小結 節 の 搬 布 する も の , (4) (RW CHICHP, 縦 隔 洞 お よび 助 膜 な と 
DOREDERTFTBELEHNALN, (5) は 中 間 型 で 上 記 の 型 が 混在 し て いる も の で ある 。 以 


上 の 実験 方 法 に よる 肺 腫瘍 の 増殖 形態 を みる と 気管 内 注入 群 で は 気管 枝 型 , 結節 型 が 最も 多く 
両 型 合 計 す る と 78.0% で , 肺 内 注入 群 で は 漫 潤 型 が 43.8% で 最も 多く , FOR, PHB 
注入 辞 を 通じ は な は だ 少 い 。 両 注入 辞 の 合計 で 最も 多い の は 浸潤 型 33.822 で , 以下 気管 枝 型 , 


結節 型 で ある 。 肺 腫瘍 の 増殖 形態 と 形成 部 と の 関係 を みる と , 気管 内 注入 若 で は 右 肺 60.0 %, 

左 肺 40.022 で 右 肺 が 多く , 肺 業 別 で は 右 肺 で は 上 葉 が 最も 多く , 28.0% CHS. 結節 型 は 両 
肺 ほ ば 同 数 で , 右 肺 で は 上 葉 に 最も 多く 気管 枝 型 も 右 肺 に や や 多く , 浸潤 型 は 右 肺 に は 左 肺 の 

2 倍 以上 に みみ られ る 

諾 側 胸 璧 か ら 注 入 し た 場合 で は 左 肺 よ り 右 肺 に や や 多く 上 葉 に 全体 の 173 以上 が み られ , 含 
計 で は 浸 湯 型 , 結節 型 が ほぼ 同数 で 全体 の 76.522 を 占め る 。 右側 胸 璧 か ら 注 入 し た 場合 に は 
右 肺 か 80.822 CARL OMDICS<, 肺 葉 絢 で は 右上 , 下 葉 に 多い 。 増殖 形態 は 両 肺 を 通じ 
TREIBER 44.7% で 以下 気管 枝 型 お よび 結節 型 の 順 で ある 。 

腫瘍 の 形成 部 位 は 両 注入 群 と も に 右 肺 特に 右上 葉 に 多く み ら れ る 。 こ の 点 は 人 肺癌 と 同様 で 
ある 。 

腫 場 生成 肺 の 重量 は 明らか に 他 の 対 央 天 そ の 他 に 比 し て 増加 し て いる こと が 知ら れる 。 両 注 
和 群 の 平均 生存 日 数 は ほぼ 11 日 で 差 が な く , 腹腔 内 移植 の 場合 と 比較 し て も 有意 の 差 は 認め 
な い 。 胸水 生成 と の 関係 は , 腹腔 内 移 西郡 で 65 匹 中 6 匹 に 胸水 増加 を 認め る に 過ぎ な い が , 
肺 門 注入 群 で は 腫瘍 形成 を みな い 10 匹 中 6 匹 に 胸水 増加 を 認め , 腫瘍 形成 例 27 匹 の うち で 
は 21 匹 の 大 半 に 著 明 な 胸水 を みた 。 す な わ ち 気管 内 注入 群 より 肺 内 注入 群 に 胸水 増加 は 多く 
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ZbNZDIERREFRIOR, ERKENNT EN EN I & eMC LS ABN 
oBEHNBXoNA, 

HEERERRZO U CI, 肺 内 注入 群 で は 881% の 高 率 に 疹 着 を 認め る が , 気管 内 注入 群 で は 
44 匹 中 僅か 1 匹 に 療 着 を 認め た に 過ぎ な い 

肺 内 腫瘍 生成 実験 で は 両 注入 群 中 。 肉眼 的 に 明らか な 腹部 腫瘍 は 1 例 も み ら れ な か っ た 。 

附 講 
浜崎 幸雄 : われ われ は 吉田 腫瘍 を Ratte に 試食 させ る と 肺 に よく 腫瘍 を つく る 。 し か し 演者 の い 2 結節 
形 な お よび 気管 支 形 は 決し て で き な い , いわ ゆる 肖 潤 形 に 似 た も の が で きる 。 た だ 演者 の 場合 と ちがう こと 
は 試食 の 場合 に は 前 瘍 状態 が よく 見 られ , Septumzellen が 増殖 し て 腫瘍 化す る こと で ある 。 

海 狂 に 病 毒 を 接種 する と ビー ルス 性 胞 融 性 肺炎 が 起 る が 腫 場 は で き な い 。 
江頭 靖之 : 2-3 年 前 病理 学会 に , Ehrlich 腹水 腫瘍 細胞 を マウ ス の 静脈 内 に 注入 する と 特に 肺 に 腫瘍 形 
成 が 見 られ る こと を 報告 し まし た 。 肺 は 人 体 で も 腫瘍 転移 を 起 し 易い 臓器 で ある こと と 一 致す る 結果 で し 


Joc 


江頭 靖之 : 浜崎 君 に : 昨日 示説 室 で 拝見 し た 飼 食 実験 中 , 肺 の 腫瘍 形成 と し て 供覧 し て お いで に な っ た も 
Olt, 正常 モル モッ ト の 肺 に か な り 見 られ る 。 lymphoides Gewebe で , 腫瘍 と は 考え られ な いこ と を 序 
”» な Db bf 加え ま の 





171. 可 移 植 性 動物 腫瘍 の 治 化 管内 移 丁 に 関す る 研究 
(第 2 回 報告 ) 
沢 田 幸 RR (名 古屋 大 学 医学 部 病理 ) 
On the Transplantation of Transplantable Animal Tumors into the 
Alimentary Canal (II Report) 
YUKU SAWADA 

可 移植 性 動物 を 同種 ある い は 異種 動物 に 経口 的 に 投与 する 実験 は 古来 種々 な る 腫瘍 を も っ て 
行わ れ た が 最も 興味 ある 成績 を 示し た の は 家 凌 肉腫 を も っ て 行わ れ た 実験 で ある 。 し か し その 
特殊 腫瘍 た る 家 味 肉 種 を も っ て 得 た 実験 の 成績 を も っ て すべ て の 路 乳 動物 腫瘍 を 健 す る こと は 
で き な い 。 私 は 種々 な る 員 乳 動物 腫瘍 を 特殊 処置 を 施し た 同種 動物 に 組織 片 と し ある い は 液体 
の 状態 と な し て 経口 的 に 与え て 短期 ある い は 長期 に 孔 り 観察 し た 。 特 に 吉田 肉腫 , 腹水 肝 韻 , 
ェ ー ル リッ と 腹水 靖 を も っ て 行っ た 実験 に お いて 特異 的 の 所 見 を 得 た か ら そ の 成績 の 大 要 を 幸 
告 し 腫瘍 の 組織 発生 機転 に 対 し て 考察 を 試み ん と する 

実験 方 法 : 第 一 群 に お いて は 岐阜 雑 系 の 健康 な 体重 110130 g 前 後 の 自選 を 使用 し 24 時 
聞 以 上 絶食 させ て 開腹 し 胃 を 露出 し て 経口 的 に 特製 の 小 ビ ニー ル 管 を 適宜 に 前 骨 , RA, 十 二 
指 腸 , 空腸 管内 等 に まで 到達 せしめ その 先端 を 軸 と し て 各々 小骨 ある い は 小 二 箸 を 作り 直ちに 
その 小明 , 小 悪 室内 に 移植 後 5 日 目 の 吉 田 肉 腫 腹水 や 腹水 時 痛 の 移植 9 一 10 日 目 の 腹水 0.1cc 
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を 注入 し これ と 同時 に その 根部 を 完全 に 強く 結 革 し た 。 ま た 体重 25g 前 後 の マ ウス を 同様 に 
処置 し て これ に エー ルリ ッ ヒ 腹水 冶 の 移植 10 日 目 の 腹水 を 用 いた 。 第 二 群 は 前 同様 に 同様 条 
件 の も と に 自 尽 を 開腹 し 胃 部 を 起 出 し 経口 的 に 小 ビ ニー ル 管 を 食道 に まで 至ら し め 吉 田 肉 騨 , 
腹水 肝癌 の 腫瘍 腹水 を 約 3cc 注入 し 胃 内 に 充分 に 流入 せしめ , 後に 前 胃 , 腺 胃 等 に 小骨 を 作 
っ た 。 エ ー ル リッ ヒ 腹水 頑 に つい て は マウ ス に よっ て 同様 行っ た 。 な お 以上 と 同様 の 方 法 を も 
っ て 十二指腸 , 空腸 に 負 置 し その 末端 部 を 軽く 絹 素 に て 結 共 し 腫瘍 着 水 の 流出 を 防い だ 後 , 小 
逢 室 を 作っ た 。 第 三矢 は 対照 群 と し て 24 時 間 以 上 空腹 に し て , その 後 腫瘍 腹水 0.2cc SA 
日 に 10 回 計 20cc お よび 0.2cc 連続 1 ヵ月 間 挿 入 し た 。 

実験 成績 : 第 一 群 に お いて は 吉田 肉 性 で は 腺 骨 を 実験 部 と な し た 実験 10 AIRES DB (100 
%) に 腫瘍 を 形成 し た 。 こ れ を 時 間 的 に 検 し た 所 見 で は 実験 9 日 目 例 に お いて すでに 限局 性 腹 

結節 を 作り 術 後 12-13 日 例 で は 実験 小骨 部 に 和 在 性 の 円 形 な 潰瘍 を 形成 し その 辺 緑 部 粘膜 
面 に 小豆 大 より 大 豆 大 の 粘膜 の 膨 隆 を 形成 し 滞 次 これ が 江 瘍 を 形成 し その 中 央 部 は 壊死 し 周囲 
粘膜 は 堤防 状 に 隆起 し 実験 後 約 17 一 18 日 の 経過 を も っ て 腫瘍 死に 至っ た 。 OKT 
は 移植 後 1213 日 の 経過 を も っ て 腫瘍 結節 を 形成 し 20 日 前 後に て 腫瘍 死に 至っ た 。 エ ー ル 
リッ ヒ 腹 水 頑 で は 0-1 日 で 腫瘍 結節 を 形成 し た 。 腹水 肝癌 お よび エー ルリ ッ ヒ 腹水 癌 に あ 
っ て は 比較 的 壊 に 至る こと 少な く 腫 瘍 は 比較 的 痛 募 性 の 発育 を 示し た 。 実験 が 前 骨 で あっ た 
場合 に お いて は 吉田 肉 性 で は 1 一 12 日 目 , エ ー ル リッ ヒ 腹 水 頑 で は 14-15 日 目 に 腺 胃 と 同 
様 粘膜 に 腫瘍 結節 を 形成 し た 。 十二指腸 , 空腸 に お いて は 術 後 8 日 目 に し て 腫瘍 結節 を 形成 し 
た 。 第 二 群 で は 誠 胃 , 十二指腸 , SRC CH 10 例 全 例 に お いて , 前 胃 に あり て は 第 一 
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Ro OI, 4~5 Bien TER LI TEEN eK LARA IB (GOR Didi, 第 
S[HPORMBOGZSICHY Clit RAS DIBK LCS EN DRS ON AS dr, 
腫瘍 の 発生 は 陰性 で あっ た 。 な お 第 一 , 二 , 三矢 と も いずれ の 時 期 に お いて も 腹水 の 貯溜 な く , 
Kid, 後 腹膜 等 に 了 睡 瘍 の 形成 を 認め な か っ た 。 組織 学 的 に 観察 する と 小骨 , RED 
ょ びそ の 辺 緑 部 に 浅 在 人 性 ある い は 深 在 性 の 潰瘍 を 形成 し 洪 瘍 席 は か な り 深 くに 達し た 例 が ある 
か が それ ら の 部 分 に 当っ て 腫瘍 細胞 が 時 盛 な る 増殖 像 を 呈し つつ 結節 状 に ある い は 一 部 は 浸 潤 性 
に 増殖 し て これ が 角 漢 組織 まで に も 到達 し て いた 。 な お 辺 緑 部 粘膜 は 浮 幅 状 に 隆起 し た 。 AF 
に お いて は 漬 瘍 部 周辺 の 角質 層 の 肥厚 が 軽度 に み られ それ に 各々 吉田 肉腫 , 腹水 時 載 ,。 エー ル 
Uy & SIKH OME BE AMIG DO H9 FRA HEIR HD br, 

突 験 総括 お よび 考 接 : 私 の 三 群 の 実験 成績 を 絵 括 する と , PLUBOAREYVAKCHSH oT 
Ar EHRE, Bok, エー ルリ > ッ ヒ 腹水 培 の 腹水 を 経口 的 に 投与 し て も 腫瘍 の 形成 を い 
ずれ に も ゃ 認め られ な か っ た が , 予め 骨 お よび 小腸 の 各部 に 小骨 , BSL o TERE LS 
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て お いて 前 記 各 腫瘍 の 液体 状態 の 材料 を その 内 に 注入 し た 場合 に あっ て は 全 実 験 例 に 縫合 し た 
部 分 を 中 心 と し て 腫瘍 の 形成 を 認め た 。 次 に 腫瘍 腹水 を 多量 に 送信 し て お いて その 部 に 小骨 あ 

ょ 小 十 室 を 形成 し た 全 例 に お いて も 腫瘍 の 形成 が 認め られ た 。 腫瘍 細胞 は この 組織 障 得 部 
に 結節 状 に ある い は 一 部 浸潤 性 に 増殖 し た 。 し か し て 私 は これ ら の 変化 を 時 間 的 こ 追 及 し て 組 
綾 発生 の 経過 を 鋭 察し 得 た 。 以 上 の 成績 か ら 考 える と 組織 障 旭 部 か がい ずれ に か あっ た 場合 に は 
ここ を 中 心 と し て 腫瘍 細胞 が 占 居 し 得 て 増殖 が 許さ れる べき こと を 知り 正常 組織 こ あ っ て は 到 
来 し た 腫瘍 細胞 が あっ て も その 増殖 は 許さ れ な いと 考え られ 弁 瘍 細胞 の 増殖 発育 は 局所 の 組織 
配列 の 隊 旭 が 最も 皿 愛 な 条件 で ある を 想定 せ し め た 。 





172. 2 倍 体 弘 前 肉腫 の 1 個 移 西 に 関す る 研究 
土田 亮一 , RPI, 松本 俊英 , 佐藤 政雄 (弘前 大 学 医学 部 病理 ) 
Studies on the Transplantation of the Diploid Hirosaki Sarcoma 
with a Single Cell. 


RYOICHI TSUCHIDA, NAOTAKA NARITA, TOSHIHIDE MATSUMOTO, 
MASAO SATO 


1) BAHT DEREN 1 MENT 4 ANC LAC 20 例 に 試み られ た 。 第 1 
回 は 5 例 に 工 み られ た が か が 全 例 失敗 し た 。 第 2 回 も 5 例 に 試み られ て 全 例 失敗 し た 。 第 3 回 は 4 
例 に つい て 行わ れ 2 例 が 成功 し , 第 4 回 は 6 例 に 試み られ て 3 例 が 成功 し た 。 こ の 成績 に お い 

て 第 1 回 む よ び 第 2 回 の それ ぞ れ 5 例 が 全 例 失敗 し た の は 移植 元 の 腹水 風 瘍 に 細菌 感染 が あっ 
た こと に その 原因 が 求め られ た 。 こ れ に 反し て 細菌 感染 の な か っ た 第 3 回 お よび 第 4 回 の それ 


+ 


En 4 例 お よび 6 例 で は , 2 例 お よび 3 例 が 成功 し た 。 す な わ ち 2 HALHNABISMARET 
の 他 特 別 の 悪 条 件 に よっ て 腫瘍 細胞 の 弱 化 し て いる 時 を 除い て , 最も 増殖 力 の 強い 時 期 を 選ん 
で 1 個 移 値 を 行え ば 約 半 数 に お いて 成功 する 如く で ある 。 こ の 際 移 守 の 手技 上 避け る こと の で 
き な い 移植 失敗 の 原因 を 考慮 に 入れ れ ば ほとん どす べ て の 細胞 が 1 個 移植 可能 と いう LED 
REND, COX E RMB AM PHENOM CORK ATS b DODANE O ROMA 
能 で ある と いう 考え 方 を 否定 する も の で ある 。 

2) 第 3 回 の 1 個 移植 が 行わ れ た 移植 元 の 腹水 上 瘍 細 物 は 2 倍 体 が 84 個 で 染色 体 数 は 30~ 
46 に 変動 し , 38 前 後に 頂点 が 認め られ た 。 ま た 4 倍 体 は 16 個 で 染色 体 数 は 62-85 に 変動 
し 72 前 後に 頂点 が 認め られ た 。 こ の 移植 元 よ り 1 個 移 西 に よっ て 増殖 し た 2 例 の 中 で 第 1 A 


tir 
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3 2 HEADS 99 THE 28~44 CBILATCABL, 36-37 に 頂点 が 認め られ た 
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体 は 68 の 楽 色 体 数 を 有する 1 個 の み で あっ た 。 第 2 例 は 2 倍 体 が 98 個 で 柴 色 体 数 は 29-42 
に お よん で 変動 し , 38 に 頂点 が 求め られ た 。 4 倍 体 に 相当 する も の は 2 個 で 61, 62 の 楽 色 
体 数 を 有 し て いた 。 

第 4 回 の 1 個 移 視 が 行わ れ た 移 値 元 の 腹水 腫瘍 細胞 は 2 倍 体 が 98 個 で 染色 体 数 は 33-46 
に お よん で 変動 し , 頂点 は 38-39 に 認め られ た 。 4 倍 体 は 68 お よび 72 の 楽 色 体 数 を 有 す 
る も の 2 個 で あっ た 。 こ の 移植 元 よ り 1 個 移 西 に よっ て 増殖 し た 3 例 の 中 で 第 1 例 は 2 倍 体 が 
99 個 で 染色 体 数 は 27~43 に お よん で 変動 し , 頂点 は 37-38 に 認め られ た 。4 倍 体 は 73 の 
染色 体 数 を 有する も の 1 個 で あっ た 。 第 2 例 は 2 倍 体 が 96 個 で 染色 体 数 は 32~44 に 変動 し , 
頂点 は 37 に 認め られ た 。 4 倍 体 は 4 個 で 染色 体 数 は 63-76 に 変動 し た 。 第 3 例 は 2 倍 体 か 
99 (ACYL ARIS 29~48 に お よん で 変動 し , 頂点 は 37~38 に 認め られ た 。 この 他 に 楽 色 
体 数 57 の ゎ も ふ の が 1 個 認め られ た 。 
以上 の 如く 2 倍 体 が 大 多数 の 例 よ り 1 個 移 西 に より 増殖 し た 腫瘍 細胞 の 柴 色 体 数 の 論 動 は 2 

僅 体 が 大 多数 で ある が , 決し て 一 定 の 数 に 限定 する こと は で き な く て , 37-38 を 中 心 に 正規 
曲線 を 描い て 変動 し て いる 。 さ ら に 注目 すべ きこ と は 僅少 で は ある が 常に 4 倍 体 に 相当 する 人 楽 
色 体 数 を 有する も の が 若干 混在 する こと で ある 。 す な わ ち この こと は ある 数 の 染色 体 数 を 有 し 
て いた 1 MAD TEES AAIADS 2 ~ 3 EORTC 2 倍 体 の あら ゆる 変異 を 示し , さら に 一 部 の 4 倍 体 を 
も 生じ た こと を 示す も の で ある 

第 3 回 の 第 2 例 よ り 11 代 の 雑 率 白 尿 腹腔 内 累代 が 行わ れ , 第 4 回 の 第 3 例 よ り は 現在 まで 
40 代 の 雑 系 百 遇 腹 腔 内 果 代 が 行わ れ て , 腹水 腫瘍 細胞 の 一 般 細胞 学 的 観察 , 染色 体 数 の 変異 
腫瘍 死 尿 の 病理 解剖 学 的 研究 が 行わ れ て いる が , 1 個 移 植 以 前 の 成績 と 特別 の 変化 は 認め られ 
な い 。 

3 ) 約 前 肉腫 は 本 来 2 倍 体型 が 主体 で あっ て , これ に 若干 の 4 倍 体 ま た は 他 の 高 倍 体 が 混在 
する 狂 瘍 で あっ た が , この 約 前 肉腫 の 累代 中 に 特に 何等 か の 原因 に よっ て 腫瘍 の 増殖 の 抑制 さ 

た と き に 4 倍 体 が 次 第 に 増加 し て くる こと が ある 。 現在 の 4 倍 体 型 約 前 肉 種 も この よう に し 
て 次 第 に 4 倍 体 が 増加 し て つい に 4 倍 体型 の み と な っ た も の で ある 。 わ れ わ れ は この 機転 を 明 
ら か に する た め に 2 ARUN AM ORRICK BIC 4 倍 体 型 が 増加 し て きた 例 に つい て 1 個 移 
植 を 行っ た 。 こ の 実験 は 第 1 回 は 3 例 に 試み られ て , 1 例 に お いて 成功 し た 。 す な わ ち 移植 元 
は 2 倍 体 が 54 個 で 染色 体 数 は 31~44 に お よん で 変動 し , 頂点 は 40 前 後に 認め られ た 。 4 
倍 体 型 は 44 (ACHE ARIS 61-86 に お よん で 分 散 し , 75 前 後に 頂点 が み ら れ た 。 こ の は 
か に 95 お よび 106 の 楽 色 体 数 を 有する も の が み ら れ た 。 この 移植 元 よ り 1 個 移植 に よっ て 
増殖 し た 例 は 2 倍 体型 が 98 個 で 紫色 体 数 は 29-52 に お よん で 変動 し , 頂点 は 40 前 後に 認 
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め ら れ た 。 こ の ほか に 61 お よび 77 の 染色 体 数 を 有する 4 倍 体型 に 相当 する と 思わ れる も の 
が 2 個 あ っ た 。 
この 成績 は 腫瘍 細胞 の 楽 色 体 数 は 2 倍 体 ある い は 4 倍 体 内 に お いて それ ぞ れ 正規 曲線 を 描い 
て 変動 する が , 2 倍 体 よ り 4 倍 体 へ ある い は 4 PAL YO 2 倍 体 へ の 変動 は 困難 で あっ て , その 
に は 何等 か の 細胞 の 性 格 の 変化 を 伴う も の で ある 如く に 思わ れる 。 わ れ わ れ は この 2 HK 
と 4 倍 体 の 混合 型 よ り の 第 2 回 の 1 個 移 西 に お いて 4 倍 体 の み を えた 1 例 を を えた の で ある が こ 
れ は 本 誌 の 4 倍 体 弘 前 肉 種 の 1 個 移 西 に お いて 述べ る 





173. 4 倍 体 丈 前 肉腫 の 1 個 移植 に 関す る 研究 
土田 亮一 , 桜庭 9, 石倉 豊 生 , 田辺 秀治 , 田沢 幸夫 (区 前 大 学 医学 部 病理 ) 
Studies on the Transplantation of the Tetraploid Hirosaki Sarcoma 
with a Single Cell. 


RYOICHI TSUCHIDA, TSUKASA SAKURABA, TOYOO ISHIKURA, 
HIDEHARU TANABE, SACHIO TAZAWA 


4 ALTAR OFF RA RIAA 1 個 移植 は 5 回 に お よん で 23 例 に 試み られ た 。 第 1 
回 は 3 例 中 1 例 が 成功 し , 1 例 は 腹壁 友 下 に 幅 瘍 が 形成 され た 。 第 2 回 は 4 A, 第 3 回 は 5 A, 
第 4 回 は 6 例 に 試み られ た が いずれ $ ゃ 成功 し な か っ た 。 第 5 回 は 5 例 中 2 例 が 成功 し た 。 第 2 
回 , 第 3 回 , 第 4 回 の 失敗 に つい て は , 移植 元 の 腹水 腫瘍 に 細菌 感染 が か あっ た こと に その 原因 
が 求め られ た 。 こ れ を 除け ば , 第 1 回 は 3 例 中 2 例 , 第 5 回 は 5 例 中 2 例 で 1 MBIT RIAL 
た こと に な っ て , 2 倍 体 弘前 肉腫 の 1 個 移植 の 場合 と 同様 に , 4 倍 体 弘前 肉腫 の 場合 も 条件 の 
よい と き は 約 半数 に お いて 成功 する 如く で ある 。 ま た この 際 2 倍 体 の 場合 と 同様 に 移植 手技 上 
より 生ずる 失敗 の 原因 を 考慮 に 入れ れ ば , ほとん どす べ て の 細胞 が 1 個 移植 可能 と いう こと が 
考え られ る 。 

2) 第 1 回 の 1 個 移植 が 行わ れ た 移植 元 の 腹水 星 瘍 細胞 は 99 個 が 4 ATC, 柴 色 体 は 61~ 
89 に お よん で 変動 し 頂点 は 70 前 後に 認め られ た 。 こ の 外 に 53 の 染色 体 数 を 有する も の が 1 
個 認 め ら れ た 。 こ の 移植 元 よ り 1 個 移植 に よっ て 増殖 し た 1 例 は 100 個 の すべ て 4 が 倍 体 に 相 
SL, 染色 体 数 は 57-86 Ke LA CAL, 頂点 は 72 前 後に 認め られ た 。 

第 5 回 の 1 個 移植 が 行わ れ た 移植 元 の 腹水 腫瘍 細胞 は 100 個 が すべ て 4 AC, 染色 体 数 は 
63ー88 に お よん で 変動 し , 頂点 は 71 前 後に み られ た 。 こ の 移植 元 よ り 1 個 移植 に よ っ て 増殖 
し た 第 1 例 は 100 個 の すべ て が 4 倍 体 で , 楽 色 体 数 は 60~90 に お よん で 変動 し , 頂点 は 71 
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前 後に み られ た 。 第 2 例 も 100 個 の すべ て が 4 HATH BAMA 56~78 に お よん で 変動 し , 
頂点 は 70 前 後に み ら れ た 。 

以上 の 如く 4 倍 体 が ほとん どす べ て を 占め る 如き 例 よ り 1 個 移植 に よっ て 増殖 し た 腫瘍 細胞 
の 染色 体 数 の 変動 は ほとん どす べ て 4 倍 体 で あっ た が , これ も 決し て 一 定 の 数 に 限定 する こと 
は で き な く て , 70-72 前 後に 頂点 を 有する 正規 曲線 を 描い て 変動 し て いる の で ある 。 2 eK 
LOD 1 個 移 植 成績 で は 4 倍 体 に 相当 する も の が 僅少 で は ある が 常に 認め られ た の で ある が , 

re 倍 体 より の 1 個 移 植 で は 100 個 の すべ て が 4 倍 体 で あっ て , この 外さ ら に 高 倍 体 の も の は 探 
し 出せ る が , 2 倍 体 の も の は 全く 見 当ら な いこ と が 特徴 的 で ある 。 こ の こと は 2 BAL 4 倍 体 
へ の 変異 は 比較 的 容易 で ある が , 逆 に 4 倍 体 より 2 倍 体 へ の 変異 は 困難 で ある こと を 示す も の 
で あろ 5 。 第 5 回 の 第 2 例 よ り 現在 まで 27 代 に お よぶ 雑 系 当 尿 腹腔 内 果 代 移植 が 行わ れ て 腹 

狩 瘍 細胞 の 一 般 の 性 格 , 染色 体 数 の 変異 , 腫瘍 死 展 の 病理 解剖 学 的 研究 が 行わ れ て いる が , 
2 倍 体 の 場合 と 同様 に , この 4 倍 体 に お いて も , 1 個 移 植 以 前 の 成績 と 特別 の 差異 は 認め られ 


3 ) 2 倍 体 と 4 倍 体 の 弘前 肉腫 が か それ ぞ れ 相当 量 に 混在 し て いる と き に 1 個 移植 を 行っ た と 
き は どの よう に な る か は 興味 の 深い 問題 で ちあ る が , すでに 2 倍 体 の 1 個 移植 成績 の 中 に 2 EK 
OM LRB1 回 の 実験 成績 を 述べ た 。 第 2 回 の 実験 は 4 例 に 試み られ て , 1 例 に お いて 成功 
し た 。 移 西元 は 2 倍 体 が 74 個 で 染色 体 数 は 30~43 に お よん で 変動 し , 頂点 は 37 前 後に 認 
め ら れ た 。 4 倍 体 は 26 個 で 楽 色 体 数 は 68-78 に お よん で 変動 し , 頂点 は 70 前 後に み ら れ 
た 。 こ の 移植 元 よ り 1 個 移 植 に よ っ て 増殖 し た 例 は 100 個 の すべ て が 4 倍 体 型 で あっ て , 染色 
体 数 は 57-97 に お よん で 変動 し , 頂点 は 75 前 後に み られ た 。 こ の 例 よ りさ ら に 腹腔 内 累代 
が 8 代 に お よん で 行わ れ た が , その 細胞 学 的 性 格 , 染色 体 数 の 変異 , 病理 解剖 学 的 所 見 に お い 

も 全く 同様 の 4 倍 体 弘前 肉 種 で あっ た 。 こ の 成績 は 2 倍 体 弘前 肉腫 の 1 個 移 植 に 述べ た 第 1 
べ て で あっ た こと と 合せ 考え る と 極め て 興味 深 


er 


回 の 混合 型 よ り の 移植 で は 2 倍 体 が ほとん どす 


aa 


ELDCHaoT, 腫瘍 細胞 の 染色 体 数 の 変動 が 2 倍 体 あ る い は 4 EAKOTHENORAAIIE 
義 を 認め られ な い の で ある が , 2 倍 体 ある い は 4 倍 体 の 相互 の 転換 に ! 





特別 の 意味 が 与え られ る べき も の で あろ うと 思わ れる 。 わ れ わ れ は すでに 2 HAULATA MILI 
FRHOHEREL, 4 倍 体 弘前 肉腫 は 光 巴 肉腫 より 細 網 肉腫 へ の 移行 型 で ある と 考 ん た こと 


が 2 回 の 混合 型 よ り の 1 個 徐 植 実 験 に よっ て さら に 理 付 けら れ た も の と 考え る 。 
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174. FHANEO FEUER ABSAGE (続報 ) 
安部 弘 昌 , 益田 良作 , 川島 康司 , 高橋 ふつ, 青木 一 夫 (弘前 大 学 医学 部 病理 . 
Further Studies on the Successive Intraperitoneal Transplantation 
of the Usubuchi Sarcoma in Rats. 


HIROMASA ABE, RYOSAKU MASUDA, KOJI KAWASHIMA, 
FUTSU TAKAHASHI, KAZUO AOKI 


Eikivaliıt 1952 年 12 月 Methylcholanthrene 注入 局所 に 生じ た 自 展 の 編 鍵 形 細胞 肉腫 
を 腹水 肉腫 の 形 に 転じ て 以来 今日 まで 3 年 半 。210 代 , 約 700 匹 の 雑 系 白 尿 に つい て 腹腔 内 困 
代 移植 が 行わ て て いる 。 こ の 累代 移植 成績 の 中 120 代 ま で に つい て は すでに 閣 学 会 お よび 病理 
学会 に お いて 一 部 発 表 さ れ て いる が , 今回 は 原発 当初 より 200 代 ま で 特に 101 代 ょ り 200 代 ま 
で の 系 代 移 植 成績 を 総括 し て 述べ る 

1 ) 事故 死 を 除い た 全 例 に 対す る 腫瘍 死 例 の 百分率 を 各 10 代 毎 に 求め る と 1~10 代 (60%),. 
11~20ft (79%), 21 一 30 代 (72%), 31 一 40 代 (872), 41-50 代 (81%), 51-60 (79%), 
61-70f% (912), 71 一 80 代 (9154), 81 一 90 代 (8524), 91~100FE(7924), 10111081), 
111-120 代 (81%), 121-130 (742%), 131 一 140 代 (8222), 141 一 150 代 (67%), 151-160 
代 (92%), 161 一 170 代 (8122)。 171-180f (96%), 181 一 190 代 (8322), 191 一 200 代 (10022) 
と な っ て 60% か ら 100% DAML TS. 最初 の 10 代 まで の 6022 を 除け ば 大 多数 が 
8022 前 後 を 変動 し て いる 。 この よう に 腫瘍 死 例 の 百分率 に つい て は 累代 移植 の 経 遇 に 伴 ぅ 一 
定 の 方 向 の 変化 が 見 られ な い の は 自然 治療 の 原因 が 細菌 感染 た よる こと が 最も 多く , これ は 累 
代 中 に し ば し ば 偶発 的 に 発生 する た めで ある 。 た だ し 1831-10 代 の 末期 に 細菌 感染 が あっ て ,. 

を 治療 せしめ て よ り 以 後 は 腫瘍 の 増殖 力 は 著しく 高まり , 191-200 RO 24 例 は 全 例 が 短 
期間 に 腫瘍 死 し 。 200 代 以 後 の 10 数 代 も 同様 の 経 遇 を 示し て いる の は 注目 すべ き で ある 

2 ) 腫瘍 死 例 の 死亡 まで の 経過 を みる と , 1-10 代 ま で は 10 日 前 後 で 腹水 は 出血 性 と な り 
0-30 日 で 死亡 する も の が 多く , 11-30 代 で は 次 第 に 増殖 性 は 高まっ て 死亡 期間 は 短 乏 し 。 
31-100 代 は 3-5 日 で 腹水 は 出血 性 と な り , 15 一 20 日 で 死亡 する も の が 多かっ た 。100 KL 
後 の 経 過 も 大 体 同様 で あっ て , 各 10 代 毎 の 腫瘍 死 例 の 平均 死亡 日 数 を 求め る と , 101-110 FR 
(15.6 日 ), 111-120 ft (17.3 H), 121-130 A (16.2 #), 131-140 ft (18.1 8), 141-150 


代 (14.5 8), 151-160 代 (16.5 日 ), 161-170 ft (19.7 8), 171-180 代 (15.7 HB), 181~ 


190 代 (12.7 日 ), 191-200 ft (10.7 日 ) と な っ て 10.7 £5 19.7 日 の 間 を 変動 し て いる 。 
し か し この 成績 は 特に 長い 経過 を と っ た 例 の 死亡 日 数 も 含め た 算術 平均 で あっ て , 順調 な 経過 . 
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を と っ た 場合 は 15 日 前 後に お いて 死亡 し た も の が 多い 。 こ の 死亡 日 数 も また 180-190 代 に 
お ける 細菌 感染 の 治療 を 行っ て か ら は 比較 的 急激 に 短縮 し て , 順調 な 経過 を と っ た も の は 10 
日 前 後に 死亡 する よう に な っ て 現在 に お よん で いる 。 細胞 学 的 また は 組織 学 的 に , この 際 特 別 
の 変化 を 認め る こと が で き な か っ た の で , われ われ は 腫瘍 の 増殖 性 は 緩 萌 で ある が 徐々 に 高 ほ 
っ て き て いた が , それ が 細菌 感染 その 他 の 条件 で 抑制 され て いて , 治療 後に 本 来 の 増殖 性 を 示 
し た た め に 急激 の 変化 を 来 し た 如く 見 えた の で あろ うぅ と 考え て いる 。 

3 ) 性 瘍 の 組織 学 的 所 見 に よ っ て 原発 当初 の 110 代 ま で の 紡 鍵 形 細胞 肉腫 形 の 時 期 を 第 1 
期 と し , 11~30 代 ま で の 中 間 の 第 2 期 を 経て 30 代 以 後 の 細 網 肉腫 型 の 第 3 期 に 変っ た こと は 
すでに 報告 し た と ころ で ある が , 100 代 以 後 も 組織 学 的 に は 著しい 変化 は な く , 細 網 肉腫 型 が 
主体 で ある 。 比 較 的 短期 間 に 死亡 し た 場合 は 腫瘍 細胞 は 小型 で 軸 楽 し て いわ ゆる 細胞 型 の 細 綱 
肉腫 の 像 を 示し , 比較 的 長期 間 の 経過 を 示し た 場合 特に 皮下 移植 の 場合 に は 腫瘍 細胞 は 淡 明 大 
型 と な っ て , 合 胞 型 あ る い は 網状 型 の 定型 的 細 網 肉腫 の 像 ぞ 示 す 。 縦 隔 洞 光 巴 節 に は 大 多数 例 
に 辺 縁 洞 より 途 入 する 光 思 行 性 転移 の 初期 像 が 認め られ る 。 腹腔 内 腫瘍 細胞 の 細胞 学 的 所 見 は 
100 代 後 も 急 滋 の 変化 は 認め られ ず 墨 粒 貸 喰 能 は 大 多数 の 腫瘍 細胞 に 著 明 に 陽性 で あり , 染色 
FAIS 4 倍 体型 が 主体 で 100 個 の 計算 で は 全部 が この 型 に 属す る 。 こ の 外 に 若干 の 多 倍数 体 の も 
の が み ら れ る が , 2 倍 体型 の も の は 全く み ら れ な い 。 

4 ) 曰 注 肉 腫 と 同系 統 の 腫 坦 と 考え られ る 武田 肉腫 は 原発 当初 は か な り の 盟 原 線維 を 形成 す 
る 線維 肉腫 に 近い 形 の 腫瘍 で ちあ っ た 。 こ れ が 時代 移植 に よ っ て 比較 的 急激 に 細 網 肉腫 の 形 に 変 
化し て , 臼 淵 肉腫 に み ら れ る 如き 紡 畠 形 細胞 肉腫 よ り 細 綱 肉 三 へ の 手 進 的 の 変化 は 明らか で な 
か っ た 。 こ の こと は 武田 肉腫 が 臼 消 肉 腫 よ り は 本 質 的 に は 良性 の 腫瘍 で あっ て 正常 細胞 に お け 
る 線維 細腕 か ら 細 網 細胞 へ の 変化 を 急激 に 行っ た の に 対 し て , 臼 淵 肉 計 で は この 変化 が 極め て 
徐々 に 行わ れ た こと を 示す も の で あろ うぅ 5 。 曰 淵 肉腫 の 正 硝 腹腔 内 果 代 移植 に お ける 死亡 率 が 
80% 前 後 で あっ て , 武田 肉腫 の 死亡 率 は ほとん ど 100% で ある こと は 一 見 この 考え と 矛盾 す 
る 如く で ある が , これ は 武田 肉腫 が 腹水 肉腫 と し て 好適 な 細 絹 肉腫 へ の 転化 を 速 か に 行っ た た 
めで あっ て 。, 邊 淵 肉腫 は 現在 も 徐々 に この 方 向 へ 動き つつ あり , 武田 肉腫 と 同一 点 に 達し た と 
き は 恐らく は 武田 肉腫 と 同様 1002 の 死亡 率 を 示し , 武田 肉 種 より 早期 の 腫瘍 玩 を と げ る で 


あろ うと 考え て いる 
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を 175. Brown-Pearce 家 更 韻 の ラッ テ 脳 内 移 西 に つい て 


0 
小島 清 秀 , 竹内 純 (名 古屋 大 学 医学 部 病理 ) 
: Heterologous Transplantation of Brown-Pearce Carcinoma in the 


Brain of Rats. 
KIYOHIDE KOJIMA, JUN TAKEUCHI 


Hy AEH PONE fe BALM YO PAC ANT S ORBILT TIC < L UBRMICFibnTE 
た 。Brown-Pearce Z #4 oT & HH・S・N Green (1951 年 ) に より , EHF» FORN 
に 移植 せら れ て 陽性 成績 を 得 て 報 告 さ れ て いる 。 私 共 も 各種 の 動物 腫瘍 の 異種 族 動物 へ の 移植 
実験 に 従事 し て いる が , その 一 部 と し て Brown-Pearce 家系 癌 を ラッ テ の 脳 内 に 移植 し て 陽 
性 成績 を 得る こと を 確認 し 続い て その 移植 状態 や , 移植 組織 の 時 間 的 推移 等 を 観察 し て いさ さ 
か 追加 すべ き 新 し い 成 績 を 得 た 。 

Brown-Pearce 家 束 冶 を 家 束 へ 移植 後 17 日 目 の 大 月 部 度 下 光 巴 腺 内 転移 組織 を 独 出 し , I 
の 組織 を 生理 的 食塩 水 で 10 倍 容 量 の 乳剤 と な し , その 一 都 を 雑 婚 の 体重 100 g 前 後 の 市 販 ラ 

テ の 頭蓋 を 通じ て , 直接 左側 前 頭 葉 部 に 0.1cc 宛 1 回 注入 し た 。 注 和 人 後に は 特 絢 の 異常 症 
状 を 現 わ し た 例 は な く , た だ 一 例 は 15 日 目 に 突然 散 死 し た が , それ 以外 の 例 は 任意 に 10 日 
目 (No. 1), 16 日 目 (No. 3, No. 4), 17 日 目 (No. 5), 19 日 目 (No. 6, No.7), 20 日 目 
(No. 8, No. 9) に 撲殺 し て 腫瘍 の 発育 の 如何 を 観察 し た 。 

肉眼 的 所 見 : 各 例 に お いて 幅 瘍 注入 部 の 硬 肛 m 膜 は 疹 着 肥厚 し , BRAOHETIIERE 16 
日 月 ま で の すべ て の 例 に お いて 肉眼 的 に 腫瘍 組織 の 発育 を 半 透 明 灰 白色 半 栗 粒 大 結節 と し て 確 
認 し 得 た 。 特 に 15 BHCWELHP (No. 2) Cit, 脳 庶 視 東 交 叉 前 部 より 後 部 に か け 2.8x 
3mm の 隆起 部 が 外 表 より 見 られ , 割 耐 で は 左側 前 脳 よ り 中 脳 に か け て , 中 心 部 に 出血 壊死 巣 
を 伴う TOUR LBD, 周囲 の 脳 実 質 と 比較 的 鋭利 に 界 さ れ て いた 。 移植 17 日 目 以後 の 例 
に お いて は 針 跡 に 沿 5 て 赤褐色 の 陳 旧 出 血 部 を 認め た 以外 肉眼 的 に は 円 瘍 の 形成 を 多 な か っ た 。 

組織 学 的 所 見 : 移植 10 日 目 の 例 に お いて は , 血管 胡 に 沿っ て 脳 実質 内 に 腫瘍 細胞 が 浸潤 
FECAL, 脳 実 質 を 圧迫 し て いる 。 腫瘍 細胞 の 分 裂 像 は 多数 に 見 られ , 変性 壊死 や その 周囲 
| お よび 開 質 組織 の 反応 性 変化 は ほとん と 認め られ な い 。 し か し 第 1 表 に 見 る 如く 第 15, 16 日 
目 例 に お いて は 腫瘍 細胞 は 限局 性 に 発育 し て いる が , 細胞 の 分 裂 像 は あま り 多 く 認 め ら れ な い 。 
特に No. 4 例 で は , 腕 実 質 内 の 表層 部 に 近い 大 き な 血 管 の 周囲 に , BRO LTA 
が 数 個 存在 する の み で , 他 は 肉芽 組織 で あっ た 。 移植 第 17 日 目 以後 の 例 に お いて は , 腫瘍 細 
胞 の 増殖 は 認め られ ず , 脳 突 質 内 に 腫瘍 細胞 の 崩壊 産物 と 思わ れる 無 構造 物 を 取り 囲ん だ glia 
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細胞 の 増生 と 血管 の 拡張 を 第 1 表 ES 細 A 


ga = 8 Tun | oD FF Nor at | Nols | No. 9 「 ) No, 
見 脳 質 の 深層 部 に は glia Rees | RA | an | bee | hae | Nm 
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以上 の ご と く Brown- 

Pearce 家 東 痛 の 細胞 は 正常 無 処置 の ラッ テ 脳 内 に お いて , 一 定期 間 内 は よく 増殖 し て 冶 腫 組 
織 を 作る が , 一 定時 期間 を 経過 する と この 発育 が 停止 され て , 急速 に 退行 変性 を 呈し て , 終 に 
は 吸収 せら れる こと を 認め 得 た 。 し か し て 退行 の 時 期 は 私 共 の 実験 で は 移植 後 2 週間 前 後 と 思 
われ る 。 ま た 移植 初期 の 発育 期 で は Brown-Pearce 家 束 癌 を 同種 動物 た る 家 束 の 脳 内 に 移植 
し た 場合 と 比較 し て その 組織 像 に 差異 を 認め る こと は な か っ た 。 し か し 家 束 の 場合 に お いて は 
反応 性 変化 の 発 来 は ほとん ど な い が , ラッ テ の 場合 に お いて は 反応 性 変化 が 著しく 起り 腫瘍 細 
胞 の 変性 が 一 定時 期 後に は 著 明 に 現われ た 。No. 3 に お いて は 細胞 核 の 大 小 が 著しく , こと に 
巨 細 胞 を 形成 し た が , か か る 巨 細 胞 の 出現 は 一 種 の 変性 過程 と 見 る べく さら に No. 4 flO 
く 核 濃縮 を 起 し , 原形 質 は 空 泡 変性 に 陥り 裸 村 と な り , つい に は 核 崩 壊 を 起す 像 を 追究 し 得 た 。 
か く の 如 く 腫 瘍 細胞 の 変性 は 腫瘍 組織 周囲 の 反応 性 変化 の 発 来 に ほぼ 一 致し , 急速 に 変性 消 矢 

の 一 途 を た どり , 短 時 日 の う ち に 肉芽 組織 化 せ られ る 。 腫瘍 細胞 消失 後に は , BRANT 
治療 過程 と し て 較 化 巣 の 発生 と 一 方 に は 部 分 的 に glia 細胞 の 増殖 を 来たす 二 型 が 現われ , と 
も に 二 次 的 の 反応 性 変化 と 見 人 基 すべ き 病 巣 を 生ずる が , これ ら は 各々 その 時 期 的 差異 に よる 推 
移 的 変 兆 と 思考 され る 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 
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176. Brown-Pearce ZB OEHINBHLERENO 


返還 移植 に つい て 
竹内 純 , 小島 清 秀 (名 古屋 大 学 医学 部 病理 学 第 二 講 座 ) 
Culture of Brown-Pearce Carcinoma in the Embryonated Egg and 
Back-transplantation of the Tumor and Embryonated 


Tissue to Rabbits. 
JUN TAKEUCHI, KIYOHIDE KOJIMA 


HFEIFEErR HOE EL EI NIEBMORFREZHZEALELT, まず Brown- 
Pearce ZA ORERDMEHRROFEIN DRK T 2 EM LOT, FIENNEHRR 
みて その 細胞 の 発育 な た な ら び に これ が 骨 化 胎 雛 に お よ ぼ す 影 響 に つい て 観察 し た 

用 いた 材料 は 家 東 へ の 移植 後 2 週間 目 の 大 尿 部 腫瘍 の 発育 の 駐 盛 な 部 分 を 切除 し た 材料 で , 
この 組織 片 を 生理 的 食塩 水 に て 数 回 洗 光 し , さら に 約 1 mm? 大 の 組織 片 と な し て , In 
化 第 5 一 第 6 HH RORENRNERKLIT 1 ~ 2 個 づ つ 移 植 し た 。 実験 方 法 と し て は 了 卵殻 を 四 

形 に 切り 取り , 次 いで 鈍 円 端 の 卵殻 に 細 孔 を 究 ち 気 守 か ら 少 量 の 空気 を 吸引 し , その 減圧 を 
利用 し て 前 記 破 殻 下 の 茸 尿 膜 を 卵殻 膜 か ら 引 き 苑 し 腫瘍 の 移植 を 容易 な らし め た 。 こ の 実験 方 
法 に よっ て 実験 成績 を 完全 に 観察 し 得 た の は 絵 数 39 個 で あっ て , COPPA RA OBL 
27, 陰性 12 例 で あり , BEB) 27 の 中 7 例 は 風 瘍 の 増大 に よっ て 胎 凶 が 圧迫 を 受け て 致死 し 
た 。 要する に 私 共 の 実験 に よっ て の 移植 陽性 率 は 69.2% を 示し た 。 移植 され 得 た 腫瘍 の 発育 
# す べ て 棚 尿 膜 上 で あっ て , 移植 10 日 後に は 腫瘍 の 大 さ は 小豆 大 小指 頭 大 に 発育 し , 158 
織 は 球状 も し く は 円 凝 状 を な し , ZEHIKABR TA RAD DI, 割 耐 で は 所 々 に 小 出 血 を 
AKHRZEL, 一 部 は 発育 増大 に よっ て 卵殻 と 胎 雛 の 聞 に 圧 平 さ れ て , 種々 の 変形 を 来 し 
内 部 に 凝 血 を 附 着 し て いる 例 が あっ た 。 腫瘍 は 太い 血管 を 中 心 と し て 卵殻 側 に 突き 出し , Mi 
側 に 発育 を 示し た 例 は な く , また 背 尿 膜 上 を 広く 周囲 に 浸潤 し た よう な 例 も な く , SUMME 
し て 膨 須 的 に 発育 し , 腫瘍 の 周囲 に は 血管 が 怒 張 し て いる が 卵 膜 の 肥厚 や 特に 強い 広汎 性 の 潤 

汐 は ほとん ど 見 られ ず , MB LHR LORAINE CHhS. ERMGHMRO BABS 
り 遠 く 孔 っ た 毅 尿 膜 剖 に 限局 し た 潤 濁 を 微か に 認め て 白色 の 結節 状 組織 が 見 られ た 例 が あっ た 。 
組織 学 的 に は 形成 され た 腫瘍 は 家 兎 に お ける Brown-Pearce 冶 の 組織 父 と な ん ら の 差異 を 認 
め ず , MBS LAE ARM HC RC REIT RAT SL 5 な 状態 も なく, BERKER FL» 
と し た 比 粗 な 結 締 織 で 接し て いる に 過ぎ な く , 特に 結 締 織 性 の 破 包 等 は 認め られ な か っ た 。 腫 
瘍 組織 中 に は 壊死 出血 を 軽く 見 た 。 肉 眼 的 に 卵 膜 の や や 肥厚 し た 部 で は 毅 尿 膜 表皮 細胞 が 多少 
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性 例 中 に は 卵 膜 が 強く 浮 購 し て いた 例 も ある が , 遊走 細胞 の 浸潤 を 見 た 例 は な い 。 私 共 の 全 例 
に お いて 卵 膜 や 胎 雛 に 腫瘍 細胞 の 転移 を 形成 し た 例 は な い 。 肺 臓 は 充実 性 で ある が , 細胞 の 
列 に 変化 ある を 見 な い 。 肝臓 で は 一 例 に 小 壊死 を 認め た 以外 に 著 変 は な い 。 装 に 飛 岡 ・ 上 岡 は 
大 島 肉腫 ・ 吉 田 肉 風 ・ 落 沢 肉腫 の 鶏卵 内 移植 実験 を な し , この 三 腫瘍 で は いずれ も 発育 の 陽性 
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な る 場合 に 茜 尿 胎 周明 へ の 浸潤 性 増殖 を 見 , 周囲 の 角 尿 店 に は 肥厚 増生 細胞 浸 剛 等 を 見 た と 報 
GUTH SA, 私 共 の Brown-Pearce 冶 を 用 いた 実験 で は , 以上 の 如く 鶏 卵 内 で 著しい 発育 を 
示し その 発育 速度 は 三 腫 瘍 に 上 比 し 劣っ て いる と も 思わ れ な い が , 腫瘍 発育 周囲 に 特に 反応 性 変 
化 を 欠き また 結 締 織 に よる 被 包 も 認め られ な か っ た 。 腫瘍 を 取 巻 く 診 尿 膜 に は 特に 肥厚 も 細胞 
の 増生 も 見 られ な か っ た が , 睡 瘍 組織 の 増生 と 関係 の な い 硝 防 部 に 杏 尿 膜 の 肥厚 や 浮 隆 表皮 細 
胞 の 多層 増生 乳 虹 増 生 を 見 た 例 か あっ た 。 こ れ ら は 何等 か 本 駐 瘍 組織 中 に 含ま れる 増殖 性 因子 


4 


が 全般 的 に 働い て 生じ た 変化 で は な いか を 思考 せしめ る 
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=f 


ER (LEIA CH LRM, RRO - BLIGKRBBHILC, その 生 
FNERZRLUT. EHI EHER OR FAND, 長 時 日 を 経過 し た 例 で は 諸 職 器 
を 形成 し , 通常 の 家 兎 間 で の 移植 成績 と 何等 異 る こと の な い 成 績 を 示し , 腫瘍 の 組織 
像 に も 変化 を 認め な か っ た 。Schechtman (1955) も 本 細 場 に つい て これ と 同様 の 結果 を 報告 
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NN 


Ani 


LEN 


さら に 私 共 は 茸 尿 肛 上 に 腫瘍 が 発育 し た 胎 雛 の 肝臓 肺 諾 等 を 無菌 的 に 採取 し て , 各々 生理 的 
食塩 水 に て 乳剤 と し て , 家 兎 の 前 眼 房 ・ 筋 ・ 皮 膚 ・ 囚 丸 内 等 へ 注入 し 10-20 日 後に その 部 の 
変化 を 観 窪 し た 。 前 眼 房 内 で は 一 財 閣 位 で 潤 濁 が 吸収 され て 透明 と な り , 組織 学 的 に も 何等 の 
変化 を も 来 し 得 な た か っ た 。 皮 内 筋肉 内 で は 移植 片 が 壊 死 し 周囲 に は 好 酸 球 の 浸潤 を 見 , 一 般 的 
の 肉芽 組織 を 形成 し た の み で あり , BAT ET HBICHU TER AN T, PRAHA 

628 


いる 。 








iu zz Sa 








an BE EB り ’ FEDER ORE を 認め た の みみ で 。 種 瘍 組織 の HZ 形成 を 認 め 得 な か つ ys 

いずれ に し て も 注入 部 位 に は 反応 性 炎症 が 起 る の みろ み で , 私 共 の 実験 成績 に お いて は 特定 の 細胞 

の 増生 お よび 組織 の 配列 不良 を 来たし た よ うな 所 見 に は 現在 まで に は 接する こと が で き て いな 
i) 


い 。 ESS EEE O SAAN LOT OBMAAF OLAS SH LACH 
か っ た 。 (SHRBRSRATBIK LS) 


議 
浜崎 幸雄 : 教室 の 津田 Cpt) it Brown-Pearce j% 2 Ra i at fi Wi HE 2 FELD Fie 
房 に 接種 し た と ころ 。 ERKLRKIASERICHEL TEN ZUR FF DRAN, これ を 乳剤 と し て 同じ く 


兎 の 前 眼 房 に 接種 し て 10 数 代 果 代 移植 に 成功 し た 。 


= 











177. 細 網 肉腫 GE) の 異種 移植 に 関す る 研究 (第 一 報 ) 
芝 a Seen =, 田口 鉄男 , 大 向 良 和 
(Ab 肥大 学 HE 物 病 f OFFE} PTE fan AC UF GEH 部 外科 ) 


Studies on the Heterotransplantation of Reticulosarcoma (-tosis). I 
SHIGERU SHIBA, ITIZI ITO, MINORU MATUI, 
TETUO TAGUTI, YOSIKAZU OMUKAI 


\ に 人 細 網 肉腫 GE) の 異種 移植 を , RAM, tk Toolan KO MICK FEV WL 


ズバ 


置 し た ラッ テ の 腹壁 度 下 に 行っ て いる 中 。 最近 , 一 例 で ある が , 舞 味 あ る 成績 を 得 た の で 報告 


移植 材料 は , 細 網 肉 和 性 CE) で し か も 腹水 を 伴い 。 その 沈 湾 に 冶 性 腹膜 炎 の よう に 多数 の 幅 


瘍 細胞 を 証明 し た 上 患者 か ら 得 た 。 リン パ 節 お よび 腹水 を 用 いた 。 そ の 成績 は 下記 の よう で あっ 


+. 


lco 


1. リン パ 節 を 移 西 し た ラッ テ 前 腹壁 に は , 6x12mm の 腫 韻 を 認め た が , 余り 増大 の 傾向 


は な か っ た 。 そ の 腫瘍 を 組織 学 的 に 検査 し た と ころ , 肉 騨 様 の 構造 が 一 部 見 られ , その 中 に は 
核 の 明らか に 染色 され た 細胞 も ある が 。 eosin 好 性 の も の も あり , この 所 見 だ け で は , BH 


瘍 か 皮下 で 増 殊 し た と いい 切れ ず ,。 む しろ 残存 し て いた も の で ある か も 知れ な い 。 


2. 腹水 を , 皮下 お よび 腹腔 内 に 移植 し た ラッ テ で は , 腫瘍 形 成 は 認め られ な か っ た 


すぅ 


3. 無 処置 の 家 兎 前 眼 房 に 腹水 を 移植 し た 場合 。 2 週間 後 , その 角膜 が 強く 白濁 し , Plt 
RL’. 15 日 後 , 眼球 を 摘出 し た が 。 周囲 組織 と 療 着 し , 伸 苑 は 困難 で あっ た 。 前 眼 房 に 痢 


炎症 性 


然 と し た 腫瘍 形成 は 肉眼 的 に は 見 な か っ た が 。 RRMA. FOBT, 
の 細胞 も ある が , 大 部 分 は 腹水 中 に 見 られ た 腫瘍 細胞 と 似 た 形態 の 細胞 が 集 り , 肉腫 様 の 組織 
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像 を 呈し て いた 。 

継 代 移植 が 不 成 功 に 終っ て いる の で , これ の み で 移植 陽 作 と する に は 注意 が 必要 で ある が , 
少く と も ,。 この 組織 像 か ら す れ ば , 腹水 中 の 騨 瘍 細胞 が , 家 兎 前 眼 房 に お いて 腫 癒 型 に 発育 し 
た と 考え る 





178. 吉田 肉 放 の ハム スタ ー 異 種 移植 性 な ら び に 免疫 学 的 研究 
西山 保 一 , SHAS, EHES (日 大 歯学 部 病理 ) 


Studies on Heterotopic Transplantation of Yoshida Sarcoma in Hamster. 
YASUKAZU NISHIYAMA, HISANOBU TAKANO, TOSHIO TAMURA 


吉田 肉腫 (Y.S.) の 生物 学 的 性 状 の 特異 性 か ら , ハム スタ ー を 用 い , 細 網 内 皮 系 封鎖 , Cor- 
tisone お よび Inulin 前 処置 せる も の な ら び に 腹腔 乃至 肝臓 内 へ の Y.S. 移植 後 の 態 度 に つき , 
また 一 方 で は 凝集 反応 に より 免疫 学 的 検索 を な し た 。 YS. は ハム スタ ー 腹 腔 内 へ の 移植 後 2 
ー 3 日 まで は 著しく 増 殊 を 示す も 以後 急激 に 変性 に 陥り 健全 な 細胞 は 著しく 減少 する が , 40H 
前 後 ま で は 僅か な が ら 残 存 し , 分 像 像 の み ら れ る も の も ある 。 し か し この 間 に お ける , ハム ス 
ター 同種 開 移 西 は 不可 能 に し て ,。 ラッ テ へ の 逆 移 丁 も 3 日 目 以 後 は 全く 不 成 功 に 終っ て いる 
ハム スタ ー 腹 腔 内 に お いて は Y.S. の 発育 は 極め て 緩徐 に し て , ハム スタ ー 自 体 へ の 為 害 作用 
は 全く 認め られ な い 。 Y.S。 の ラッ テ , マウ ス お よび ハム スタ ー へ の 肝臓 内 移植 で は ,。 FoF 


に お いて は 9 日 目 に 腫 揚 死す マウ ス お よび ハム スタ ー で は 。, 自然 治療 を 来 す 。 ま た 





ハム スタ ー 肝 臓 内 移植 後 5 日 目 の も の で は , Y.S。 の 肝 組 織 内 浸潤 像 が 見 られ た 。 こ れ ら の 実 


mb, ハム スタ ー は ,。 Y.S. の 発育 に 対し , 特殊 な 環境 を 提供 する 動物 で 。 7 よび そ 
) 他 の 動物 と も その 発育 を 異 に する 。 そ こ で ハム スタ ー が この よう な 態度 を 示す 要因 を 知る 目 


的 で 次 の 如き 族 種 の 実験 を 行っ た 。 ま ず 細 網 内 上 友 系 の 封 名 に は , イン デア テン イン ク を 決 過 し , 
その 0.4 cc に 対し 生理 食塩 水 0.1cc を 混 じ 静 脈 注射 を 行い 。 し か る 後に YS. を 腹腔 内 移植 
Lic, 腫瘍 細胞 は 増殖 を 営み 5 日 目 に 至り 腹水 の 増量 と と も に 体重 の 増加 を 示し , <4 ORR 
像 を 認 む る よう に な っ た 。 し か し 一 方 で は 変性 に 陥っ た 細胞 も 少し く 認 め ら れ た 。 こ の 時 期 に 
お ける ラッ テ へ の 逆 移植 で は 11 一 12 日 目 に 腫瘍 死 し て いる 。 腹水 の 増加 は 移植 後 3 日 目 頃 よ 
り 始 まり 6 日 目 頃 を 頂上 と し て 滞 減 し , 9 日 目 に 至れ ば 正常 腹 院 液 と ほぼ 同 量 と 思わ れる 状態 
と な る 。 腫瘍 細胞 は 6 日 目 に ほとん と 原形 質 が 融解 し, 著 明 な 変性 像 を 呈し , 次 第 に 消失 する 。 
5 日 目 に お ける 時 汁 再 注射 群 で も 1 回 注射 群 と 同様 な 結果 を 示し た 。 ハ ム ス タ ー の 有 錯 臓 名 出 後 
7 日 目 に Y.S. の 腹腔 内 移植 で は 4 日 目 に は Y.S. は 著しく 増殖 し て 純 培 養 の 状態 と な る も 腹 
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水量 は 5 AAC tse LABS RI TC OMPMRE t te OAM LS, COWMBOZ » F 
ADTBAIZTHETH of. br 6 日 目 に は 空 胞 変 性 像 が 目立つ よう に な り , 同時 に 健全 な 
も の は ほとん と 認め られ な く な る 。 し か し ハム スタ ー は な お 生存 する 。 以 上 の 如く 細 網 内 皮 系 
封鎖 処置 に よる ハム スタ ー へ の Y.S. 移植 で は , 未 処置 の も の より 増殖 期間 の 延長 が 認め られ 
た 。 こ の こと は 細 網 内 度 系 が Y.S. の 発育 阻止 に 強く 影響 する も の と 考え られ た 。 

次 に Cortisone 前 処置 を 施せ る ハム スタ ー に YS. の 移 丁 を 行っ た も の で は , 3 日 目 に は 
すでに 多く の 分 裂 像 も 認め られ , 5 日 目 に は Y.S. の 増殖 は 著 明 と な り , その 数 は 一 段 と 増加 
を 示し , 純 培 養 の 状態 と な り , ラッ テ に お ける と 同様 の 増殖 態度 を 示し た 。 次 で 8 日 目 に は ラ 

テ に お ける 如き 末期 の 像 と な り , この 時 期 で は 体重 の 著しい 減少 が 見 られ る 。 し か し この よ 
5 な 著しい 増殖 を 示す に か か わら ず そ の 大 多数 は 自然 治癒 し た 。 ま た , 腫瘍 死 し た 例 で は , 大 
網 お よび 頻 臓 附近 に 小豆 大 , 乃至 小指 頭 大 , 灰白色 の 結節 状 転移 が 諸 所 に 認め られ , 組織 学 約 
に も Y.S. の 転移 巣 で ある こと が 確認 せら れ た 。 以 上 より Cortisone 処置 に より 腫瘍 細 肪 が 
長期 に か つ 蘭 盛 な る 増殖 を 来 す こと を 認め 得 た 。 一 方 Inulin 10% 浮 渡 液 2.5cc WHA BE 


内 注射 を 行い , その 後に YS. の 移植 を 行っ た も の で は 。 5 日 目 ま で は 増殖 像 が 認め られ た が 





次 第 に 変性 に 陥り ,。 ハム スタ ー は 生存 し た 。 ま た 腫 臓 生 出 後 Inulin 前 処置 を 施し た 突 験 
に お いて も 同様 の 結果 で あっ た 。- 上 記 実 験 か らち , ハム スタ ー に お ける Y.S. の 示す 態度 は 種 属 
自 異 性 の 六 腫 瘍 性 因子 の 存在 乃至 は 腫瘍 に ※ ‚ ERSTER RD BA OV PNA HE 
せら れる も の と 思考 され る 。 最後 に ハム スタ ー を Y.-S. CCHEL, TORBMHFCO Y.S. 
選集 反応 で 12,800X の 凝集 価 を 示し , 非 免 療 ハム スタ ー 血 清 で は , その 凝集 価 は 0 で あっ た 


この 選集 反応 は 倍数 稀 委 し た 一 列 の 血清 稀釈 護 0.5 ml CSR ORRIN Bini 18 時 間 


Rd, Hs, 肉眼 的 に 判定 し た も の で ある 。 こ の 実験 に お いて 。 YS. 免疫 ハム スタ ー 血 
清 中 に は 拓 腫 瘍 性 抗体 の 存在 する こと が 確認 され ん た 。 す な わ ち この 事実 は 対 央 実 験 か ら 正常 虹 


種 弟 集 素 の 作用 で な いこ と は 明らか で ある 。 以上 種々 の 実験 か ら YS.DANARAZ- BÄDER 





は 獲 和 性 抵抗 性 を 得る に 至る こと は 確か で ある が , APR RE LORE EL eH ZO 
人 象 か 観察 され た 。 さ さら に 獲得 性 免疫 が 自 然 治療 の 大 き な 要 因 で あ & Gls} KURS 


179. 7, FOR BEN ke o—fil 
小笠 原 一 夫 , 中 田 正 一 , 永田 育 也 , 広野 KOCHRRFRFRNNTFER, 病理 学 教室 ) 


On a Transplantable Spindle Cell Sarcoma of Rat. 
KAZUO OGASAWARA, SHOICHI NAKATA, IKUYA NAGATA, IWAO HIRONO 


本 腫 場 は 著者 の 一 人 中 田 が 各種 Vitamin DEKORECK LIE TER IN CHRD 
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っ た 7 頭 の ラッ テ の 中 の 1 頭 に 発生 し た 例 で ある 。 す な わ ち 昭和 30 年 2 月 7 日 より Guggen- 
heim の V.B 欠乏 食 に よ っ て 飼育 し V.B, Img (AM), V.C 20 mg (武田 ) IBIS 
友 下 に 注射 し て いた 岐阜 産 雑 系 ラッテ 中 の 1 頭 ($) に 同年 11 月 初 名. すなわち 飼育 開始 後 
250 日 目 頃 より 背 側 肩 服 部 度 下 の 注射 部 位 附 近 に 米粒 大 の 腫瘍 を 認め る よう に な っ た 。 そ の 後 
腫瘍 は 次 第 に 増大 し 約 1 週間 後に は クル ミ 大 に 達し た 。 腫瘍 は 比較 的 境 具 明 有 瞭 で 結節 状 を 呈 
柔軟 で あっ た 。 腫 閥 部 の 皮膚 に は 異常 を 認め られ な か っ た 。 そ の 後 動物 は 次 第 に 立 毛 貸 血 が 認 
Bon, BAR LT 11 月 21 日 (腫瘍 を 気 ず いて か ら 約 2 ER) 腫瘍 は 鶏卵 大 に 達し て 
名 死 し た 。 難 死 時 の 体重 は 190 g で あっ た 。 HERREN TA, 柔軟 結節 性 で 中 心 
部 に は 肉眼 的 に 出血 壊死 が 認め られ た 。 組 織 学 的 に は 全体 に 繊維 肉腫 の 像 を 呈し , 比較 的 血管 
CBA, 紡 鍵 形 の 腫瘍 細胞 が 東 状 に は し り 核 は 概して 紡 縁 形 一 根 棒 状 で ,。 クロ マチ ン に 富む 。 
と ころ に よっ て は 腫瘍 細胞 は 粗い 網状 配列 を 呈し , か か る 部 で は 細胞 は 紡 鍵 形 を し め さ ず むし 
ろ 円 形 で 大 小 不 同 が や や め だ ち 核 も 比較 的 大 型 で 椿 円 形 で ある 。 核 質 は 淡 明 化し 核 の 内 部 構 人 
も 明らか で ある 。 記 瘍 組織 の 各部 に 局 在 し て か な り 大 き な 壊 死 巣 が 認め られ る が , その ほとん 
と は 東 状 走行 を 示す 部 分 で は な く , 網状 乃至 遊離 状 配列 を 示す 部 分 に 由来 し て いる 。 細 胞 分 列 
像 も 時 に 遭遇 する が 大 部 分 は 正常 分 裂 像 で あり 異常 分 裂 像 は まず 認め られ な い 。 腫瘍 を 無菌 的 
に 生出 し , 中 心 壊死 部 を 除き ペニシリン マイ シン 加 食 塩水 と と も に 鉱 で 充分 に 細 切 し この 風間 
 0.2~0.5ce を 注射 器 に よっ て 150 g 前 後 の ラ ッ テ 2 頭 の 背 側 皮下 に 移 西 を 試み た と ころ 移 
植 後 15 日 目 に 2 頭 と も 小 鶏 卵 大 の 風 瘍 を 形成 し た 。 同 日 この 中 の 1 頭 よ り 同 様 の 方 法 で 第 3 
RAF » F 2ICBHIL, 以後 引き つづ き 継 代 移植 を 行い 現在 19 RICHMo TiS, BREF 


a eas だ た っ - Wes me < - — 7% sehr STH 
BONN, REINE LYS Ein DRIN HEBT of, 腹腔 内 移植 に は 皮下 移植 








DEE RR TER OME) LIBR & o CHS HURL LK OMAR YEE LE 
DBR bo CTOGEOW FRANCE ok. WFENOWMAICHW TI OK ON I 5 

ら ず , た だ 測 縮 状態 に ある 腫瘍 細胞 が 10 (AIR o CRB 
を 形成 し て わずか に 淫 流 する に 過ぎ な か っ た 。 し か し 大 網 , BER BENENNEN 
往 増 殖 を 示し , 移植 後 2 一 3 週間 で 宿主 動物 は 腫瘍 死 を と げ る 。 腹水 は 通常 出血 性 で 粘 租 度 が 


低い が 次 代 へ の 移植 は 可能 で ある 。 ま た 果 代 移植 に よっ て 組織 像 の 変化 が 認め られ 今日 皮下 あ 


プ 3° な SENLE IBGE ER LR I > + 
れる が いわ ゆる 液状 腫瘍 状 に は な 


る い は 腹腔 内 浸潤 組織 は 原発 腫瘍 に み ら れ た よ ょ ぅ な 紡 鍵 形 細胞 の 東 状 走行 は 認め られ ず ほ と ん 

と 全体 に 網状 力 至 は 石垣 状 配列 を と る 円 形 枯 円形 の 用 培 細胞 か ら た な る 。 こ の 所 見 は こと に 腹 際 

著 明 で ある 。 以 上 今日 まで の 移植 成 績 を 終 括 する と , 608-1508 DE 

の 豆 阜 産 雑 系 ラッ テ を 使用 し て 通常 15 日 前 後 で 小 鶏 卵 大 の 結節 性 の 風 尊 を 生じ 20 日 前 後 で 

礎 場 化す る に 到 る 。 現 在 第 19 代 ま で の 皮下 移植 成績 は 移植 動物 110 頭 中 陽性 105, 陰性 5 頭 
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で 約 95% の 陽性 率 を 示し て いる 。 ラ テラ ッ テ の 性 に よる 差 は 認め られ な い 。 ま た 腫瘍 の 遠隔 転移 
お よび 退 縮 は これ まで の 移植 例 に お いて は 認め られ て いな い 。 





180. 可 移 植 性 家 鶏 肉 性 に つい て (第 2 報 ) 
後藤 寿 作 , 増山 忠俊 , ABBA, 太田 秀夫 (東京 頭 微 鏡 院 , 愛知 県 衛生 研究 所 ) 


Observation of a Transplantable Fowl Sarcoma (2nd Report) 
JUSAKU GOTO, TADATOSHI, MASUYAMA, KEITA OSHIMA, HIDEO OTA 


本 腫瘍 に 関し て は 昨年 本 学会 に 示説 し た が 今回 は その 後 得 た 性 状 の 知 見 に つい て 略 述 する 。 

1) 移植 経過 : 本 腫瘍 は 31 年 7 月 1 日 現在 移 征 第 26 世代 に お よび 移植 数 白 レ グ 30, 名 
GEM 31, プリ モー ス 3 計 64 羽 の 中 61 HBL, 1 羽 の み 自 然 治療 し た 。 本 治療 某 は 11 
KE 16 代 の 2 回 移植 し , いずれ も 大 人 手 魏 大 に 発育 し 粘液 の 貯溜 も か な り 顕 著 で あっ た が 2 
回 と も 吸収 し た 。14 代目 移植 は 死後 3 日 目 の 移植 を 余儀 な くさ れつ い に 移 丁 不 能 に 終り 絶 種 
が 懸念 され た が 上 述 自然 治療 の 1 例 が 当時 や や 硬 固 で は あっ た が 凌 卵 大 の 腫 瘍 を 保持 し て いた 
の で これ を 摘出 次 代 移植 を 行い 現在 に 至る ちこ と が で きた 。 従っ て この 聞 12-14 代 が 重複 し て 
いる 

2) 腫瘍 転移 と この 系 統 の 特異 性 : 本 隆 瘍 は 肺 お よび 心 に 高 率 に 転移 を 形成 する 。 い ま 肺 
転移 を 名 古屋 種 23。 Ar? 23 に つい て 比較 する と 爾 眼 的 に 著 明 な も の は 名 古屋 種 17, Av 
78, 肉眼 的 に 少数 また は 不明 で 組織 学 的 に 発見 し た も の 前 者 5, 後者 12, 全然 認め な いも 
の 前 者 1, 後者 3 と な っ て いて , 名 古屋 種 に や や 多い 。 心 転移 は 19 例 中 名 古屋 種 14, Hr? 
5 に て 名 古屋 種 に 多い 。 Hi, 心 以外 で は 時 に 肝 , 腎 に 見 られ る 以外 著 明 な 例 は な い が , 後述 冷 
凍 材 料 移植 実 験 に お いて 胸骨 内 面 に 2 例 と も 著 明 な 転移 を 見 た こと は , TORE FE 
が 胸 辿 内 面 に あっ た こと を 考え 合せ , 注目 す ベ べき で ある 。 

組織 学 的 に は 本 腫瘍 は 現在 まで 原種 と ほとん と 同じ 組織 像 を 呈し て 継 代 移 西 さ れ て いる 。 紡 
舞 型 細胞 乃至 繊維 芽 細 胞 を 主 と す る 繊維 芽 細胞 型 の 部 分 と 大 型 の 円 形 細胞 で し ば し ば 原形 質 内 

粒 を 含有 し , 巨 細胞 を 形成 する 組織 球 型 の 部 分 が 混在 し て いる 。 す な わ ち この 系 統 は 肉芽 
性 傾向 を 多分 に 有する 家 鞭 肉腫 系 統 で あり , 高 率 に 肺 転移 を 来 す こと と 肉芽 性 傾向 を 示す 組織 
#43 D NT EHERBAETHZ LEI, 従来 の 系 統 に 見 な い 特異 な た 所 見 で ある 。 

3) 移植 性 と 発育 状況 : 著者 の 一 人 後藤 は 僚 友 宮本 と と も に マウ ス に お いて 腫瘍 の 移植 が 
極め て 種 属 特異 性 を ん 示す こと を 発表 し て きた が , 本 腫瘍 で も この 傾向 が ある 。 発育 状況 に つい 
て も 白 レ グ で は 粘液 産生 多く , 従っ て 間際 を 通じ て 広汎 に 拡がり , 名 古屋 種 で は 粘液 産生 少な 
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く , 結節 型 の 増殖 を と る も の が 多い 。 

4) 練 結 乾燥 材料 移植 試験 : 先 年 に 引続き 新鮮 な 移植 材料 の 一 部 を 細 切 ま た は ホモ ゲ ナ イ 
ザー に て 乳液 と し 凍結 乾燥 後 適当 の 日 時 に 4 羽 , 8 ヵ所 に 移植 を 行っ た が , いずれ も 成功 し た 
か っ た 。 対 妥 例 は 全 例 腫瘍 死 し た 。 

5) 新鮮 材料 の 冷凍 下 (一 38*C) に お ける 生存 試験 本 腫瘍 死 肉 の 約 20 時 間 経 過 後 移植 し 陽 
性 成績 を 得 , 約 30 時 間 経 過 後 で は 不能 で あっ た こと に 鑑み, 冷凍 保存 の 場合 は 何 日 まで 移植 
可能 で ある か を 検 す る た め に , 新鮮 材料 を ホモ ゲ ナ イザ ー で 乳液 と し た も の を 生理 的 食塩 水 で 
約 4 一 5 倍 稀釈 し 一 38“*C で 凍結 せしめ て , 所 定時 間 に 取り 出し 可 及 的 速やか に 融解 せ し め て 
移植 を 行い 下記 の 成績 を 得 た 。 

第 1 回 , 20 時 間 , 25 時 間 , 30 時 間 の 材料 を 約 50 日 目 の ヒ ナ 2 匹 宛 2 カ所 に 皮下 移植 し 全 
例 陽性 。 

第 2 回 , 30 時 間 , 35 時 間 , 40 時 間 の 材料 を 各 一 匹 の 100 日 ビ ナ に 移植 全 例 陽性 。 

第 3 lal, 96 時 間 , 120 時 間 , 144 時 間 の 材料 は いずれ も 陰性 , し か し 36 時 間 , 48 時 間 の 
材料 は いずれ も 陽性 に て 腫瘍 死 し た 。 

すなわち —38°C 保存 材料 は 48 時 間 後 ま で 移植 可能 で ある 。 

6) 結論 : 1. 本 腫瘍 は 現在 まで 26 世代 に 了 っ て 継 代 移植 可能 で あり , 高 率 に 肺 転移 を 
形成 する 。2. 本 腫瘍 は 現在 まで 原種 の 組織 像 を 示し て 移植 され 繊維 芽 細 胞 型 と 組織 球 型 の 二 
つの 細胞 成分 か ら 形 成 さ れ て いる , 肉芽 性 傾向 を 多分 に 有する 系 統 で あり , 従来 の 報告 に 見 な 
い 所 見 を 有する 。3. 本 腫瘍 は 移植 , 発育 状況 , 転移 形成 と も に 鶏 種 に より か な り 異 る 。4. 
本 風 瘍 の 凍結 乾燥 材料 に よる 移植 は 数 回 の 突 験 に お いて も 成功 し な か っ た 。5. RBBORE 
ゲ ナ イザ ー 肪 液 の —38°C 冷凍 保存 材料 は 48 時 間 目 の も の まで 移植 可能 で ある 。 





181. 種々 の 移植 冶 の 性 なお ょ び 系 統 に よる 増殖 の 差 に つい て 
MARE, RHE MHS, 中 島 広平 , 唯 正 一 , 川 崎 洗 


Difference of Growth Rate of Various Types of Transplantable 
Cancer Related to Sex and Strain of Animals 
YOSHIHIKO TSUBURA, YOSHIYUKI MORIMURA, TAKAYUKI KATO, 
KOHEI NAKAJIMA, SHOICHI YUI, HIROSHI KAWASAKI 
(First Section, Department of Pathology, Osaka University Medical School) 


Considerable difference in growth rates is clearly seen in different sexes and 
strains of recipient animals. 
A single dose of one million Ehrlich ascites carcinoma cells was inoculated into 
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the peritoneal cavity of dd strain of mice. Groups of animals were sacrificed 
daily and the volumes of ascites were measured. The female mouse has a short 
incubation time after inoculation and shows much more accumulation of ascites 
and rapid increase of ascites than the male (Fig. 1). 

Since there is a growth difference of Ehrlich ascites carcinoma between sexes 
in dd strain of mice, further study was made of both female and male mice of 
three different strains: dd, (ddxC;H)Fı and C3H strain of mice. The cancer 
growth rate of animals inoculated with one million Ehrlich ascites cancer cells 
into the peritoneal cavity was higher in CsH and lower in (ddxC3H) F, mice (Fig. 
2). But individual differences of the cancer growth rate is least in (ddXCsH) F, 
strain and. largest in dd strain. A difference between the sexes was noted in all 
three strains, but the greatest difference was found in (ddXCsH) F, strain. This 
datum indicates a smaller difference in the F, hybrid than that of the generally 
used inbred strain. 

To determine whether these sex differences are specific for Ehrlich ascites 
carcinoma or are generally characteristic for the ascites carcinoma, the following 
experiments were performed. 

















Fig. 1. Growth rate of Ehrlich ascites Fig. 2. Comparison of growth rate of 
carcinoma in both sexes of dd strain Ehrlich ascites carcinoma in the male 
mice mice of three strains. 
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Bashford carcinoma 63 and Crocker sarcoma 180, both solid tumors weighing 
5mg each were inoculated into the interscapular subcutaneous tissue of dd strain 
of mice, weighing 20g each. The measurements of growth rate were done by the 
method after Schrek. 

After observing animals inoculated with Bashford carcinoma 63 for 50 days, 
the results were as follows: 71.6 % takes, 9.4 % temporary takes, 9.0 % no takes. 
The incubation period for ‘takes’ until 50% of the animals bearing tumors 
was 19 days in the females and 28 days in the males. Generally, the tumor 
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inoculated in the females shows a faster growth rate than in the males (Fig. 3).. 




















Fig. 3. Growth of Bashford carcinoma Fig. 4. Growth of Crocker sarcoma 180 
63 in dd strain mice of both sexes in dd strain of mice of both sexes. 
mg. 
» ME. の ned a 
S 5000r , 3 5000} / 
2 4000[ j 3 4000 / 
‘© 3000} 〆 S 3000} ae 
=, 2000} 5, 2000} と 
1000[ 人 
10 20 30 40 
Days after inoculation Days after inoculation 


Similar results were noted in experiments using the Crocker sarcoma 180 ob- 
served for 40 days: namely, takes 78%, temporary takes 20.3 % and no takes 
1.7%. The incubation period for “ take’ until 50 % of the animals bearing tumors 
was 8 days in females and 12 days in males. The growth rate is higher in the 
females than in the males after 30 days of inoculation (Fig. 4). 

The above results show that in females incubation periods after inoculation 
are shorter and the growth rate is higher. This phenomenon is noted in the 
solid tumors as well as in the ascites tumor. Though the relationship of female 
hormones and growth of neoplasm was stated by Foulds in England previously, 
we pointed out that there is a sex difference of the incubation period after inocula- 
tion of ascites and solid tumors. It is thought that these three transplantable 
tumors originated in the breast which is influenced by female hormones. It was 
not determined that all types of transplantable tumors are influenced by female 


hormones. 


ビエン ネー ご 


182. HeLa 株 細胞 の 栄 礁 物 と し て の 雛 有 エキ ス の 意義 
高野 宏一 , WHER 


Significance of Chick Embryo Extract for the Growth in Vitro 
of the HeLa Strain Cells 
KOUICHI TAKANO, MASA-ATSU YAMADA 
(Department of Pathology, National Institute of Health) 


Since Carrel reported that embryo extract promoted the growth of chick embryo- 
nic fibroblasts, embryo extract has been thought essential as nutrient for cells 
cultivated in vitro. Fischer called the high molecular part of the extract ‘‘ embryo- 
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pin” in which growth-promoting substances existed, and the essential substance 
was later detected to be nucleoprotein by many workers in the research field of 
tissue culture. More recently Healy et al. (Proc. Soc. Exper. Biol. & Med., 89, 
71, 1955) suceeded in cultivating the L strain cells using chemically defined medium, 
and Evans et al. (Cancer Res., 16, 77, 87, 1956) also reported similar results. 
Embryo extract which has been considered to play an important role in cell growth 
may be thus omitted from medium in the case of the L strain cells. 

The HeLa strain cells used by us have been cultivated in a medium including 
2% of chick embryo extract (CEE) and the growth mode of the cells in this usual 
medium has already been analysed in detail (Jap. J. M. Sc. & Biol., 9, 1, 1956). 
In this paper the effect of omitting CEE from the medium on the growth curve 
of HeLa examined by counting cell nuclei will be discussed from several view- 
points as tollows: 

Growth rate in logarithmic phase: A cell suspension obtained from a stock 
culture was divided into 2 groups, one of them cultivated in Med-2,50 (the original 
medium consisting of 2 7% CEE, 50% human adult serum and 48 22 Hanks’ balanced 
salt solution) and the other in Med-0,50 (no CEE, 50 22 serum and 50 22 Hanks). 
Regression coefficient or growth rate in logarithmic phase was always larger in 
Med-0,50 than in Med-2,50, the mean value from many cases being 0.229 and 0.199, 
respectively, and therefore, mean generation time in the phase being 32 and 36 
hours, respectively. It may be due to a toxic effect of CEE or greater availability 
of CEE-free medium. 

Maximum size and its duration: Cells cultivated in Med-0,50 arrived at the 
maximum sooner than those in Med-2,50, the maximum value itself not being 
different from each other, but the duration of maximum was much shorter in 
Med-0,50, generally for 6 to 8 days in comparison with more than 10 days in Med- 
2,50. If 224 of CEE was added to one group of cultures grown in Med-0,50 at 
the time when the maximum was nearly reached, the duration of maximum con- 
tinued for a longer period comparable to the case of Med-2,50. Whether such 
an effect of CEE is quantitative or qualitative can be determined by further studies. 

Continuous cultivation in CEE-free medium: The cells have been cultivated in 
Med-0,50 through more than 30 passages, and they are still now maintaining the 
growth mode characteristic of the original culture transferred from Med-2,50 to 
Med-0,50. 

Effect on the growth of small inoculum sizes: Rather small number of cells, 
2 to 3x10", was implanted and both compositions of medium were compared with 
each other. Cell growth was estimated by determining the number of tubes 
developing microscopically detectable cell colonies among a certain number implant- 
ed with a small mass of cells, and at the same time cell colonies were examined 
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morphologically. Considering from the above 2 points, Med-0,50 was superior to 
Med-2,50 through an observation period of 3 weeks. 

As conclusion it can be said that chick embryo extract is not necessary for the 
proliferation ot the HeLa strain cells. It may be due to the capacity of Hela 
to grow from a rather small inoculum size than other strain cells or due to the 
homogenicity between the cells and human serum. On the other hand, chick 
embryo extract influences the growth rate of the cells rather inhibitorily in early 
stage and extends the duration of maximum size in later period. 





183. HeLa 株 細胞 増殖 に お よ ぼ ほす 高 小 透 圧 の 影響 
WER, 高野 宏一 


Effect of Osmotic Hypertonicity on the Growth in Vitro 
of the HeLa Strain Cells 


MASA-ATSU YAMADA, KOUICHI TAKANO 
(Department of Pathology, National Institute of Health) 


It has been shown that cells cultivated 2» vitro are influenced worse by osmotic 
hypertonicity than by hypotnonicity (Cameron, G.: Tissue Culture Technique, 
Academic Press Inc., New York, 1950). In consideration of the above fact, the 
effect of osmotic pressure on the HeLa strain cells was examined. 

Degradation of the HeLa cells in various concentrations of NaCl solution: The 
cells were suspended in NaCl solutions of 3 grades in concentration, 0.80, 0.85, 
0.90%, and besides in the culture fluid usually used by us consisting of 2% chick 
embryo extract (1:1), 5024 human adult serum and 48% Hanks’ balanced salt 
solution, hereafter referred to as Med-2,50. Then after adjusting the pH to 7.4 
in all cases, they were incubated at 37°C. Cell degradation was pursued during 
a period by counting at regular intervals the number of survival cells in each 
case. It was shown in one case after 2 hours’ incubation that the cells were 
maintained best in Med-2,50 (the fraction of survival cells being almost 90%), 
secondly in NaCl solutions of 0.85 and 0.80% (80 and 702%), and worst in 0.90% 
NaCl (30%). The above fact suggests the severely injurious action on the cells 
of the hypertonicity in osmotic pressure, even of such a slight extent as in 0.90% 
solution of NaCl. 

Correlation between concentration of NaCl solution and drop in the freezing- 
point: The osmotic pressure of a solution was estimated by the drop in the 
freezing-point using Beckmann’s differential thermometer. When several NaCl 
solutions of various concentrations (below 2%) were examined, a linear correla- 
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tionship was detected to be present between the concentration of NaCl and the 
drop in the freezing point. Then osmotic pressure of a culture fluid to be tested 
was expressed in terms of the concentration of a NaCl solution of the equivalent 
pressure. 

Changes in osmotic pressure influencing the cell proliferation: Culture media 
with various concentrations of Hanks’ solution, Med-2,50 in some cases and Med- 
0,50 in others, were prepared and their effects on the proliferation of the HeLa 
cells were examined by the nucleus enumerating method. Osmotic pressure of an 
usually composed medium, i. e., 1.0X in the concentration of Hanks’ solution, was 
variable depending on serum samples in individual cases within a certain range 
(from 0.80 to 0.95% NaCl-equivalent). 

SERIES I. The concentration of Hanks’ solution composing each medium was 
varied from 0.5x to 1.5X, from 0.72 to 1.01% in the concentration of NaCl solu- 
tion with respectively equivalent osmotic pressure. The values of regression 
coefficient representing the growth rate between the lst and the 7 th culture days 
calculated on the basis of linearity test ranged from 0.129 to 0.226, and a tendency 
was observed that an increasingly higher osmotic pressure yielded a progressively 
larger growth rate, best in the group of 1.0122 NaCl-equivalent. 

SERIES II. The influence of osmotic pressure was examined in the same 
manner as in the previous experiment, the grade of pressure ranging from 0.90 to 
1.6825 NaCl-equivalent, all hypertonic. Growth rate during the initial 6 days was 
largest in the groups of 0.90 and 1.09%, each of them almost the same, less in 
1.2877, and others of higher pressure showed no or little proliferation of celis. 
And it can be said that hypertonicity within a range as mentioned above influ- 
ences the growth of the cells inhibitorily in lag phase and enhancingly in the 
following stage. 

SERIES III. In the preceding experiments, osmotic pressure was controlled by 
changing the concentration of Hanks’ solution, and concequently the concentration 
of included glucose varied. This time the concentration of glucose was kept 
constantly the same as the original, 0.194. The result of growth observation is 
shown in Table 1. The pressure equivalent to 1.01% of NaCl solution had the 





Table 1. 

1 | _ | Conc. of Equivalent Regression Coefficient 
No. of Group Conc. of Goenka NaCl (2nd to 6th deys) 

1 | 2.0x | 1.25% 0.187 

2 | 1.75 | 1.13 0.167 

3 | 1.5 1.01 0.240 

4 | 1.25 | 0.92 0.203 

| 
5 | 1.0 | 0.84 0.207 

















best influence on the growth rate and at the same time on the maximum size of 


the HeLa cells. 





184. Ap HaLa 株 細胞 増殖 曲線 の 解析 
山田 正 第 , 高野 宏一 


Analysis of the Growth Mode in Vitro of the HeLa Strain Cells 
MASA-ATSU YAMADA, KOUICHI TAKANO 
(Department of Pathology, National Institute of Health) 


The recent advances in tissue culture studies which have remarkably improved 
the quantification of the proliferation of cells cultivated im vitro are much due 
to Earle and his colleagues’ achievements. Using the L strain cells of mouse 
which can grow on the glass wall without any substrate and can easily become 
a suspension of single cells by a simple handling, they devised the nucleus enu- 
meration method (J. Nat. Cancer Inst., 11, 773, 1951) on the basis of the prepara- 
tion of replicate cultures (J. Nat. Cancer Inst., 11, 907, 1951). Katsuta ei al. 
(Jap. J. Exper. Med., 24, 125, 1954) reported a simplified replicate culture and 
nucleus enumeration method concerning chick embryonic fibroblasts. By the pre- 
sent authors, the growth curve of the cell strain HeLa, a human epidermoid 
carcinoma of the cervix, has been pursued and its growth mode has been analysed 
from the phenomenological view-point (Jap. J. M. Sc. & Biol., 9, 1, 1956) adopting 
an estimating method of the same principle as the above-mentioned authors. In 
this paper the outline of growth mode of the cells is described and the exactness 
of the analysed results is discussed with some further findings. 

Cultural conditions and growth estimating procedures: Cultural medium consists 
of 222 chick embryo extract (1 : 1), 50% human adult serum and 48% Hanks’ 
balanced salt solution. Well grown stock cultures are treated with 0.5% of trypsin 
at 37°C for 1 hour, the resulting suspension of single cells, after centrifuged and 
resuspended in fresh medium to make a required cell concentration, is delivered 
into square-shaped tubes in each 1cc. The replicate cultures thus made are 
incubated at 37°C in standstill, each 3 tube-cultures are treated with citric acid- 
crystal violet solution following Earle’s method at intervals as planned, and the 
number of fixed and stained nuclei included in each culture is counted using a 
hemocytometer, the average from 3 tubes representing the value at one time. 
Medium is not renewed through the whole observation period in order to keep 
the condition as constant as possible. 

Accuracy of the estimation: Consideration was taken so that percentage error 
{95% limits) remained within about 10% in counting by hemocytometer, and 
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percentage error of the mean of 3 tubes was less than 5% if the number of 
nuclei counted was expressed in terms of logarithm. 

Each phase in cell proliferation: Three growth stages, lag, logarithmic and 
stationary phases were detected to exist in the case of the HeLa cells as in 
bacteria. 

Time lag or duration of lag phase of HeLa calculated according to Monod’s 
method was 9.3 hours on average, though there was pretty large variation. 

Logarithmic phase followed the initial lag phase. Duration of the phase and 
growth rate during the period was estimated on the basis of linearity test. 
Regression coefficient calculated on growth curves of 12 cultures with inoculum 
sizes ranging from 9X10? to 1.8X10* was 0.119 on average, standard error remain- 
ing within 0.02. There is no significant difference among these values, in other 
words, the cells grow at a constant rate in the logarithmic phase independent of 
the inoculum size. Mean generation time obtained from regression coefficient 
was about 36 hours. Frequency of mitosis was constantly 3% in this phase and 
mitotic time was calculated as 80 minutes. 

Maximum size in the last growth stage, stationary phase, was arrived at 1 to 
3 weeks after implantation depending on the inoculum size. Within the range of 
inoculum size mentioned above, maximum size was 2 to 4x105, considerably 
constant. When the range was much extended, however, a tendency was observed 
that the more cells were implanted the larger maximum was obtained. 

The growth curve of the HeLa strain cells showed a considerably high repro- 
ducibility, and it can be said that the value of mean generation time or maximum 
size is regarded as a constant depending on the cultural conditions. 

Synchronous culture of the HeLa cells: Cells in logarithmic phase enter mitosis 
one after another, the frequency being constantly 3 % as described above. When 
an aged culture in the later period of stationary phase was used as inoculum, 
stepwise increase in the number of cells appeared in the newly started culture. 
The increase rate was 1.7 times in the first step and 1.9 times in the second one, 
suggesting almost all cells performed division synchronously at the end of each 
step. The duration of each step was equally about 36 hours in accordance with 
mean generation time in logarithmic phase as calculated previously. It is interest- 
ing in explanation of the existence of initial time lag in an usual growth curve 
to note the above fact means that cells capable of growing enter the life cycle 
towards cell division without delay after being implanted and that the fraction of 
those which have lost the capacity influences the apparent time lag. 
勝田 #: HeLa ff Synchronous culture 04 —-7 OME Malt MRM C+D. 

WHER: 3 時 間 間 隔 で す 。 
































185. 乱 切 皮 膚 に 腫瘍 性 腹水 塗 控 に よる 腫瘍 の 


液状 伝染 に 関す る 実験 
渡辺 文 友 (長崎 大 学 医学 部 家畜 医学 研究 所 ) 
Experiments on the So-called Fluid Infection of Tumors by Application 


of Ascites Tumor to the Scarified Skin of Rats. 
FUMITOMO WATANABE 


発 痛 の 過程 を , 多 細 胞 生 物 を 構成 する いずれ か の 細胞 ある い は 細胞 群 が , 種々 な 原因 | 

て 突然 変異 に 似 た 変化 と 脱 分 化 を 経て 単細胞 生物 と し て 独立 する 現象 を さす と い う 認識 
て いる の で , 悪性 腫瘍 細胞 は 宿主 た る 多 細胞 生物 内 で 独立 し て , 宿主 の 細胞 より 強い 生命 力 を 
有 し て 生活 し , 繁殖 する 単細胞 生物 ある い は その 集団 で ある と 認め る 立場 を と っ て いる 。 fo 
て 本 来 の 単細胞 生物 に は 閣 性 化 は あり 得 な い 。 痛 細胞 に 見 られ る 形態 上 の 多様 性 お ょ び 分 裂 暴 
felt, 脱 分 化 の 過程 に 生じ た 産物 と 考え る 。 し か し て 細菌 , 原虫 その 他 の 単細胞 生物 に 見 られ 
AR, 遺伝 , BR, DAL bic EDLER RE), 免疫 , 適応 等 の 現象 が , INH 
在 し 得る こと を 認め る と と も に , 細菌 等 が 営む 伝染 と い 5 現象 を 特殊 な 場合 に は , 悪性 腫瘍 細 
胸 も 行い うる と いう 見 解 に 達し た 。 人 工 的 に は 移 積 と いう 形 で 他 の 宿主 に 移行 する が , 自然 の 
状態 に お いて も 腫瘍 細胞 は 破損 せる 皮膚 , 血管 ある い は 粘膜 内 に 直接 島 入 する 場合 に は 腫瘍 の 
自然 移植 が 成立 する こと と 
は は る か に 容易 と な る 。 す な わ ち 腫瘍 細胞 が 単細胞 生物 と し て , 液状 の 形態 を と っ て , 一 宿主 
か ら 他 の 宿主 に , Bid 工 の 破損 部 に ある い は 肉芽 組織 上 に 自然 移 征 さ れる 過程 を 液 
状 伝染 と 名 付け た 。 こ の 液状 伝染 の 実験 と し て , 乱 切 テット 皮 膚 に , 渡辺 自由 細胞 性 腹水 肝 交 


重 の 腫瘍 性 腹水 を 滴下 ある い は 塗り つけ て , 液状 伝染 の 模型 実験 を 行っ た 
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1) 実験 方 法 : 笑 験 材料 と し て 腹水 腫瘍 細胞 が ほとん と 純 培 養 状 を 呈す る 移植 後 4 日 目 の 
F >» bOMREL BILL, あふ れ 出 る 出血 性 腫瘍 性 腹水 を 滴下 ある い は 塗布 用 と し て 使用 。60 一 
80g の 比較 的 若い 20 匹 の ラッ ト の 両側 背部 度 膚 の 毛 を そり , 約 lcm’ の 部 分 を カミ ツリ で 
出血 し な い 程 度 に 細く 乱 切 し て , これ に 前 記 腹 水 を 滴下 ある い は 直接 に 塗り つけ , 創 口 が 開い 
に まま 乾燥 し な いた め に 乱 切 部 反 膚 の 両端 に 水 を か け て 引き 締め た 。 手術 後 10 分 , 13 時 聞 , 
21 時 間 , 48 時 聞 , 72 時 間 , 96 時 間 , 7 日 お よび その 後生 じ た 腫 瘍 の 組織 的 観察 を 行い , か 

これ を 腹水 型 に な お し て 細胞 の 性 状 。 染色 休 に つき 術 前 の 腹水 型 の も の と 比較 観察 し た 

2) 実験 成績 : 20 Pods 15 匹 に 施術 部 皮下 に 腫瘍 を 生じ た 。 10 分 後 : 創 日 は 外人 鈴 上 閉 

じ て 出 血 な く , や や 乾燥 。 表 度 の 表面 に 腫瘍 細胞 附 着 。 創 腔 内 に は , 出血 と と も に 大 型 の 腫瘍 
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細胞 群 が 存 在 し , ある い は 皮下 結合 織 の 中 に も 円 形 大 型 の 腫瘍 細胞 が , まばら に 散在 し て , 7 
メー バ を 見 る が 如 し 。 分 像 を 営む 細胞 も 見 られ , 汐 巴 管 腔 に 入っ て いる も の も ある 。 ii) 13 時 
BR: 数 本 の 切 剣 は 大 体 に お いて 疹 合 。 表面 ほぼ 乾燥 。 皮下 毛細 管 僅 か に 充血 。 創 腔 内 お よび 
縁 に は 多 形 核 白 血球 浸潤 著 明 。 少 量 の 出血 あり 。 創 縁 毛細 管 充 血 。 創 腔 の 腫瘍 細胞 は 浸潤 白 血 
球 に 覆 れ て , 認め 得 な い 部 分 が 多く , 真皮 上 層 に は 大 型 の 腫瘍 細胞 が 少数 , 稀 に ミト ー ゼ あり 。 
辺 縁 部 に は 繊維 芽 細 胞 が 増殖 し , 皮下 組織 到 血 。 皮 下 組織 内 に 存在 する 細胞 は 概して 少 い 。 
ii) 21 時 間 後 : 乱 切 部 は 全体 と し て 浮腫 性 腫 服 , や や 充血 。 創 日 は 疹 着 し た まま 乾燥 , RE 
CMS. BUA, 赤血球 を 交 じ え て , 多 形 核 白血球 多量 。 創 縁 充血 , 浮腫 性 。 肉芽 組 
BE. 真 友 内 の 創 腔 に は 腫瘍 細胞 が 多く , 深部 に ミト ー ゼ 多数 。 皮 下 結 合 織 赤 血 し , BES 
血球 に まじ っ て 存在 する 多数 の 腫瘍 細胞 は 10 分 後 の も の に 比べ て 形 が は な は だ 小 。iv) 48 時 
HR: ATC, AIAG Liaw. MERLING. 浮腫 性 腫 肛 お よび 充血 は , な お 存在 。 乱 切 
部 友 下 は 肉眼 上 充血 著 明 。 創 縁 は 充血 著 明 。 真皮 の 深部 の 創 腔 中 に , 少量 の 赤血球 を まじ えた 
多 形 核 白 血球 充満 し , その 中 に 腫瘍 細胞 多数 , ミト ー ゼ 少数 。 皮 下 組織 充血 , 時 に 出血 性 , 腫 
瘍 細胞 多数 。 皮 下 組織 の 腫瘍 細胞 は 小結 節 状 に 集 っ て いる も の も ある 。Y) 72 時 間 後 : Al Ot 
治療 。 浮腫 , 発赤 ほとん と 消 退 。 創 腔 に 白血球 と と も に 多量 の 肉 左 組織 形成 その 中 に ミト ー 
ぞ あ り 。 長 度 層 の 深部 か ら 皮 下 組 織 に か け て 腫瘍 細胞 多数 。 皮 下 に は 単 球 の 増生 多く 皮下 組織 
は や や 充血 し , 真皮 上層 深部 の 腫瘍 細胞 が , 皮下 の 結合 織 内 を 湊 墓 性 に ある い は 和 群 を な し て 増殖 。 
vi) 96 時 間 後 : 表面 乾燥 治 癒 。 肉 眼 上 皮下 毛細 管 や や 充血 。 真皮 内 肉芽 組織 に は 幅 瘍 細胞 増 
加 , ミト ー ゼ あり 。 度 下 の 結 合 織 内 に は 腫瘍 細胞 が 散在 し また 群 を な し , ある い は 肉芽 組織 に 
接し て 腫瘍 組織 を 形成 する 部 分 あり 。 か か る 小 腫 瘍 組織 の 中 央 は 細胞 が 疎 で ある が , 腫瘍 の 周 
辺 部 は 肉腫 状 の 像 を 呈し , 周囲 に 毛細 管 充 血 。 vii) 7 日 目 : BORIC AR LMA. aL 
切 部 の 皮膚 が 小豆 大 に や や 隆起 。 筋 層 下 に 米粒 大 の 扇 平 な 腫瘍 組織 形成 。 周 囲 に 毛細 管 新 生 強 
Lo 結節 中 央 部 の 円 形 の 大 き な 腫 瘍 細胞 は 貴 で 空 際 を 作り , 時 に 小 壊死 付 形 成 。 周 辺 部 の 細胞 
は 肉腫 状 の 形態 を と り , ミト ー ゼ 多 し 。 毛細管 が 腫瘍 内 に 新生 。 周 囲 の 結合 織 中 に 腫瘍 細胞 が 
BIBL, 浸潤 部 の 先端 に も 本 腫瘍 に 特有 な 巨大 細胞 を 認 む 。 乱 切 部 度 下 結節 の suspension を 
作り , ラッ ト の 腹腔 に 注射 し て , 腹水 型 に な お し た 腫瘍 細胞 の 性 状 た なら びに 染色 体 に は 異常 を 
認め ず 。 

3) 結論 : 1. 実験 動物 の 過半 数 に 乱 切 部 皮下 に 腫瘍 結節 を 形成 し た 。 2. F» bh BE 
層 乱 切 部 に 腫 間 性 腹水 を 浴 る と, 最初 の 短 時 間 は 細胞 の 形 は 大 きい が , すぐ に 容積 を 縮小 する 。 
3. ミト ー ぞ は 最初 か ら , 真 友 内 お よび 皮下 組織 内 に お いて 常に 現われ て いる 。 4 BAD 
多核 白血球 中 に お ける 腫瘍 細胞 な ら び に その 後 現われ て 来る 肉芽 組織 内 に お いて も , 腫瘍 細胞 
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は 増殖 し , 皮下 組織 に 浸潤 し て 行く 。 皮下 に お いて は 4 HEBEN DES RN DR ER TE 
に 変り , 1 適 間 目 で は 米粒 大 以上 の 結節 が 形成 され , 腫瘍 の 中 央 に 壊死 を 生じ , 毛細 管 の 新生 
が 著しい 。 5. 洪 包 管 に 入り , 膝下 光世 腺 に 転移 を 起 し た も の も ある 。 6. 腫瘍 細胞 は 真 度 の 
上 部 で は 結節 を 作ら ず , 通常 皮下 結節 と し て 成長 する 。 7. 腫瘍 細胞 が 侵入 する と 数 時 間 後 に 
は 創 腔 に は 多核 白血球 が 浸潤 し , 著 明 な 充血 を 起 し , 浮腫 状 と な る 。 か か る 反応 は , 細菌 が 信 
KALBA OREERISLMRLCAURHS. 8 創 日 の 白血球 が 消 退 し , 肉芽 組織 が 増生 し 
Ck, 皮下 の 腫瘍 細胞 周囲 に は 毛細 血管 の 新生 が 常に 存在 する 。 数 日 後 腫瘍 内 に 現われ る 壊死 
は , 細 末 に よる 肛 瘍 を 思わ せる 。 白 血球 中 に 腫瘍 細胞 が 存在 する 様 は 細菌 その 他 原 虫 に よる 化 
膜 性 炎症 と 比較 さる べく , Shed doRERILIME® (ED 細菌 感染 と 類似 する 腫瘍 の 液状 伝染 の 
実験 と 考え る 。( 文 部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





186. 腫瘍 細胞 の 体外 培養 の 研究 (] ) 


吉田 肉腫 細胞 の 試験 容 内 継 代 培 養 に つい て 
RHR ZR 博 , 今村 博 , 森脇 約 子 (薬理 研究 会 研究 所 ) 
Studies on in vitro Culture of Tumor Cells (I) 


YOSHIO SAKURAI, HIROSHI SATOH, HIROSHI 
IMAMURA, AYAKO MORIWAKI 


腫瘍 細胞 の 体外 趣 生 乃至 培養 に 関す る 研究 は 極め て 多い が , 特に 注目 すべ き は Hans Lettré 
お よび Annelies Schleich DRM) で ある 。 す な わ ち 吉田 肉腫 細胞 を ラッ テ 繊 維 芽 細胞 
と の 共生 状態 に お いて , 体外 果 代 移植 に 成功 し た と い 5 実験 は , われ われ の 最も 興味 を 引か れ 
と ころ で ある 。 われわれ は 腫瘍 の 体外 培養 細胞 を , 化学 療法 その 他 の 実験 手段 と し て 利用 す 
る こと が で きれ ば , その 利益 は 甚大 だ と 考え て この 実験 を 企 て た 。 で きる だ け 簡 易 な , 確実 な 
方 法 を 見 出す こと が われ われ の 目的 で ある 。 実験 に は 吉田 肉腫 細胞 を 用 い 第 一 段階 と し て 細胞 
の 体外 部 生 に 関連 し た 条件 を 検討 し , 次 で この 知見 に 基 い て 累代 移植 の 実験 を 行っ た 

1) 吉田 肉腫 細胞 の 試験 管内 超 生 観 窪 : 採取 し た まま の 腫瘍 腹水 お よび 生理 食塩 水 で 2~ 
10 ICRA LK, 37°C 恒温 に 保存 し ラッテ へ の 移植 能 喪 失 ま で の 時 間 を 観察 し た 

稀釈 し な い 腹 水 で は 10 時 間 ま で 移植 能 が 保 た れ , 14 時 間 以 後 は 移植 で を き な か っ た 。 稀 秋 し 
た 場合 に は 12 時 間 以 後 は 移植 で き な い 。 2ER 10 倍 稀 秋 と に 大 差 が 認め られ な か っ た 。 

現在 既知 の 組織 培養 栄養 液体 塔 地 の 構成 分 で ある , BE=*x7r (CEE), Siti CHS), 
saline を それ ぞ れ 単独 お よび 各種 の 組合 せ に つい て 次 の よう な 実験 を 行っ た 。 これ ら の 液体 
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1 ml SHHAREBEOK 1 滴 (細胞 数 : 大 約 200 万 ) を 加え て , 37°C に 恒温 保存 24 時 間 
が 48 時 間 で ラッ テ へ の 逆 移植 実験 を 試み た 
組織 培養 用 栄養 培地 (CEE, HS, saline (Earle)〕 中 で は 37°C で 48 時 間 移 西 性 が 保 た れ 
る が , CEE また は HS 単独 で の 成績 は これ より も 劣っ て いる 。 し か る に saline (Earle) 中 
で は 同様 に 48 時 間 の 移植 性 が 保 た れ た 。 
固 血 毅 中 に 包 埋 され た 吉田 肉腫 細胞 は , 包 埋 後 14 日 間 移 植 能 を 有する が , 形態 学 的 に は 
包 埋 俊 6 日 で すでに ほとん と 変性 像 の み を 認め る 程 の 念 魔 を 示し た 。 
次 に 分 像 像 を 観察 する と CEE: HS: saline 2:4:4 の 培地 で は 48 時 間 ま で 極め て 少数 
る が 有 朱 分裂 の 像 を 認め た , この 培地 は A. Schleich DH HEHE 
りこ 司 血 清 を , saline (Pannett-Compton modified by Lettre) の 代り に saline (Earle) 
を 用 いた も の で ある 。 そ の 他 の 培地 で は 大 体 最高 20 時 間 で 有 泉 分 裂 は 消失 し , 24 時 間 以 後 有 
未 分 像 像 を 認め る こと が で き な か っ た 。 saline (Earle) YET 20 時 間 ま で の 有 泉 分 裂 は 
認め られ る 。 こ の 有 泉 分 像 は 試験 管内 で 生起 し た も の で ある こと は , 試験 管内 に 移し て 37°C 
2 時 間 恒 温 に 保っ た 後 ユ ル ヒ チン (0.057/ml) を 加え て , 再び 7 時 間 恒 温 に 保っ た 後に その 塗 
FRA OR RDB 5 % ま で 上 昇 し た こと で 明らか で ある 。 試 験 管内 の 有 泉 分 裂 の 減少 度 
は その 全 地 の 構成 に よっ て 異 る が , 超 生 状態 に お いて か な り の 時 間 分 裂 が 生起 する こと は 明 ら 
か で ある 


以上 の 実験 に より 試験 管内 に 移さ れ た 吉田 肉腫 細胞 の 有 ネ 分 裂 を 認め る こと の で きる 時 間 的 


限 只 は 培地 に より 差 が ある が , ある 種 の 馬 地 で は 貴 瘍 細胞 の 分 裂 が 少く と も 48 時 間 ま で 見 ら 
移植 能 の 保存 は 適当 な 条件 方 法 を と れ ば 14 日 まで ある こと が わか っ た 。 そ こ で 培 地 を 工 


ECS ru 
胞 の 体外 培養 を 行う こと に 対し て 非常 に 勇気 づけ られ る 根拠 と な り 得 る と 信じ られ る 

2) BAO SHR. PRAM: OFE4:: 9-10 HAN LENB LION HH LAK 
Dra, 試験 管内 で 定 法 に より 血 角 凝 塊 中 で 数 日 間 培 養 し た 後 , これ に 吉田 肉 風 細胞 (大 約 200 
万 ) WR St RAR (CEE: HS: saline 2:4:4) を 加え る 。 栄 養 液 更 新 の 方 法 
は 便 養 管 を 静か に 振 得 後 , 栄養 液 を 取り 出し 遠心 ( 約 1500 r.p.m : 10 秒 ), 沈 溶 に 新た な 栄 療 
流 を 加え て 再び 懸 濁 せしめ も と の 凌 有 心 培養 に 戻す か また は 新た に 培養 し た 黄 腔 心 培養 に 注 加 


する 。 こ の よう に し て われ われ は 吉田 肉腫 細胞 を 動物 体 より 取り 出し て QIAO, 2.7 22 程 
度 の 有 朱 分 裂 比 率 を 保ち つつ 継 代 培養 する も こと が で きた 。 こ れ は ラッ テ 腹 腔 内 に ある 吉田 肉 
の 有 泉 分 像 百分率 と 変わら な い 。 こ の 場合 時 間 の 経過 と と も に 細胞 の 座 性 像 が 増加 する が , 栄養 
溢 を 更新 後 24 時 間 の 標本 で は 変性 細胞 は 少く , 吉田 肉腫 腫瘍 動物 腹水 より 作製 し た 寺 本 と ほ 
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ほぼ 同様 な 像 が 認め られ る 。 ESTIOBELLSTEHL EHI OB IR FI I RE 
養 を 続け る こと が で きる と 考え られ 現在 実験 中 で ある 。 (文部 省 試験 研究 費 に よる ) 


1) Lettre, H. and A.Schleich: Naturwiss. 41, 505 (1954) 2) Schleich, A.: Naturwiss. 
42, 50 (1955) 3) Schleich, A; Ann. New York Acad. Sciences. 63, 849 (1956) 


ht 講 
勝田 B: 腫瘍 細胞 の 組織 培養 の 確実 性 を 示す に は 次 の 3 種 の こと が 証明 され る 必要 が ある 。 1. MAK 
が 確実 に 増加 する こと (細胞 数 らち る い は 核 数 に より は っ きり 把握 する )。 2. 相当 長期 間 の 培養 (少く と も 
1 月 以上 ) と 継 代 が で きる こと 。 3 長期 間 培 養 後に , 動物 に 復元 し , その 腫瘍 性 が も と と 同一 で ある こ 
と 。 こ れ ら が 揃っ て は じ め て , 腫瘍 細胞 を 組織 培養 で きた と いえ る の が , 今日 の 培養 界 の ヒレ ベル で ある 。 





187. 種々 の 測定 法 に よる エー ルリ ッ ヒ 腹水 癌 の 増殖 度 の 比較 
BATS, 村田 吉郎 , 緒 方 正 世 , 森村 義行, MARE 


Comparative Study of Growth Rate of Ehrlich Ascites 
Carcinoma by Various Methods 
YUKIO HASHIMOTO, YOSHIO MURATA, MASAYO OGATA, 
YOSHIYUKI MORIMURA, YOSHIHIKO TSUBURA 
(First Section, Department of Pathology, Osaka University Medical School) 


Various methods estimating the growth rate of the ascites carcinoma are 
available; a comparative study of these methods was done. 

First, 10,000,000 Ehrlich cancer cells were inoculated into the peritoneal cavities 
of dd-stain mice, weighing 20g each. At daily intervals after the second day of 
inoculation, groups of animals were decapitated and the ascites was collected; 
volumes were measured, ascites cancer cells were counted and the total amounts 
of DNA of the ascites cancer cells were determined. The difference between the 
body weight before the inoculation and after removing the ascites was compared 
with the volume of ascites. 

The estimation of the volume of ascites was compatible with the difference of 
the body weight before and after inoculation. A small difference of the body 
weights of the animals was due to the amount of food taken in or to their 
growth. When plotted on a graph, the numbers of cancer cells had a straight 
line relation to the volumes of ascites. Therefore, it is reasonable to assume 
that the volume of ascites is correlated to the number of cancer cells. There 
is a better correlation between the amount of DNA and total number of cancer 
cells than between volume of ascites and total number of cancer cells. The DNA 
content per cancer cell was constant throughout the experiment. The total 
number of cancer cells can be calculated if the total DNA is known. 
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188. ZUFUHR Oo 
長 促進 物質 の 研究 (I) 
勝田 B, BMBF, 斎藤 重 二 (東京 大 学 伝染 病 研究 所 病理 学研 究 部 ) 


Studies on the Growth-promoting Substances for Animal Tissue 
Cells in the Simplified Replicate Tissue Culture (II) 
HAJIM KATSUTA, TOSHIKO TAKAOKA, JUJI SAITO 


第 1 報 で , SEIMD «er A Fa Lo HF OERFREN MDB, REN 

ょ り の 分 割 の 内 。 ~v b-— ARE (PNP) を 主体 と する 分 割 CIDR RH) zERIcmz 
る こと か 必要 で ある こと を 報 千 し た 。 

1. その 後 Dulbecco の 考 染 し た Yeast extract お よび Lactalbumin を 主 成分 と する 

ERA (D-1 と 仮称 ) を 培地 に 用 いて みる と , 馬 血 清 と 塩類 溶液 の み の 培 地 で は 正常 肝 お よ 


び セ モン イ 左 細胞 は 数 日 の 内 に 細胞 数 が 急減 する の に 対し , D-12515 (20%) の 培地 で は , 
相当 の 長期 間 細 胞 数 が ほぼ 恒常 状態 を 保つ こと が わか っ た 。 こ れ に 時 分 割 を 加え れ ば も ちろ ん 


長期 


著 明 な 増殖 が 惹起 され る 。 
2. この D-1 十 馬 血 清 の 培地 内 と 。 それ に さら に 是 分 割 を 加え た 培地 内 と の , MoH 





比べ る と, 一 般 に 前 者 の 塔 地 内 の 方 が 細胞 質 が 大 きく か つ 濃 染 さ れる よう に 認め られ た 。 そ こ 


ー し レ 


CEs IF IE SES bev Fa a MMS WERTET FON [H RE HB: を 用 \ CHER A 後 。 





ZH SE: Hr Kr» DNA-P, PNA-P, A-N の 測定 を お = Fey, 細胞 核 1 AD り の 各 量 を 3 >} H 
し て みた 。 核酸 定量 法 は 昨 奏 既報 の 遠藤 法 。 KHNKIIT Zr Fer nett, 
3. その 結果 は , 別表 の 笑 験 番号 1 2, 3 の 通り で , 細胞 1 個 当り の DNA-P 量 は いずれ 


Naw» 


PNA-P(r) | DNA-PG) | 蛋白 -N (7) 





























3% . | 
=| 8 | *\| 8 8 | 細胞 総数 一 一 ra Misere: inl lie tend 
als | 数 | | at HER = 当 Pte 74) Kae 
| | ls * 前 | 688.5x104 | 9.0 13x10-? | 5.9 | s.sx10-? | 70.9 | 10.3x10-8 
wm | 1 | = E71 768.0% | 15.0 | Weel Sc be ah see a 
rm | | 日 | 士 重 分 i | 1,404.0 ク | 19.7 14 7 | 10.8 | 7.7 を 『 1081 12.9 ク 
MN |——____ |-__—- ーー ーーーー ーーーーーー |- ーーーーーー ーーー - 
| | | 培養 前 | so | 77 | 13 ヶ | 4&2] 70 » | 
vy | 2 | 4 | _D.1 二 選 血 消 912.07 | 14.0 15 ヶ | 64] 70 » | 
del |aAl+ hs "| 1.890.0 ヶ | 17.0 | oe) eh 3er | 
# | = nn EE | a a OBEREN. 
m | i に * 前 ] 580.7 ヶ | 10.6 | 18 » | 
胸 | 3 ~ | D-1 二 選 重 清 580.5% | 11.6 | 2 ヶ | 4.4 7.3 > | 
| | AR +8 分 D 810.0% | 13.0 | 16 ヶ | 6.0 | a. | 
| | | $e * Fo 611.2 7 | 354 | 58 2 | 5.9 9.6 ヶ 189.5 | 31.0x10-6 
2 | 5 z [2 > IH | 1.0» | 346 | 37» | &0 | 808 | sa | u 
va | la | 2:1:7* | 1,160.0 » | sia | 0» | ite | 167 ゲト ae. I she * 
| | | 


* JS 2+CEE(1:0)14+Gey sige 7 容 の 培地 
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の 場合 に も る ほとんど 一 定 に 近い の に 対し , PNA-P お よび 和 蛋 折 -N は か な り 変化 し , Pale 
加え て 急増 殖 さ せ た 群 より も , D-1 お よび 司 血清 の み で ほとん ど 細 胞 数 の 増減 の な い 群 の 方 
か いずれ の 場合 に も 細胞 1 個 当 り の 量 が 多く な っ て いる 。 つ まり この 結果 か ら の みろ 考察 すれ ば , 
PNA お よび 企 折 質 に 関す る 限り , それ ら の 細胞 質 内 沙 溜 は 細胞 の 増殖 乃至 細胞 分 裂 と い ぅ こ 
と と は 別個 の 問題 で は な いか , 時 分 割 は さら に 何 か も っ と 直接 的 な 細胞 分 裂 の 機構 に 作用 する 
の で は な いか , と も 考え られ る 

4. マウ ス の 悪性 腫瘍 細胞 で ある 葉 株 細胞 に つい て も 同様 の 実験 を お こ な っ て みた 。 葉 株 細 


胞 と は Earle が マウ ス の 皮下 セン イ 芽 細胞 を 培養 し , メチ ルコ ラン トレ ン を 添加 し て 副 性 化 
させ た 後 , た だ 1 個 だ け 釣 っ て 純系 細胞 株 と し た も の の 1 株 で , 10 年 以上 組織 培養 され た 株 


だ ある EEE ES 5 OE) I a 
SACMS Li, いわ ば 第 旧型 と も 呼ぶ べき 細胞 で ある 。 核 お よび 細胞 質 の 大 小 不同 , 多核 な 
と か ある 。 こ の 細胞 は D-1 と 馬 血 清 の み で も 増殖 する が , 馬 血 清 , CEE, 塩類 溶液 の 培地 で 
は さら に よく 増殖 する 。 そ の 結果 は , 核 の 大 小 不同 の た めか DNA-P 量 も る かなり 動き が あり , 
PNA-P (3, 増殖 度 の 少 い , D-1 と 馬 血 清 の 培地 の 方 が , 増殖 度 の 多い 培地 内 より も か えっ て 
少く な っ て いる 。 こ の 意義 付け は 非常 に 難し い が , と に か く 正常 細胞 と は 相当 変っ た 代謝 能 を 





HT - と だ け は 推測 で き , さら に 研究 を つづ け て いる 
5. tiie Earle fi (1954) が 考案 し た も の で , LiMo 


で 72 時 間 倍 状 増 吾 さ せ て いる 。 わ れ わ れ は 正常 難 妥 心 セ ン イ 芽 細 胞 を 培養 し て みた が , これ 
は 管 難 に 附 上 着せ ね と 増 殖 せ ず , 株 細胞 の み が 成 功 し た 。 標 準 畑 転 速度 10rph に 対し, Earle 


の は 2,400 rph, われ われ の は 3,000rph で 。 い ずれ も メチ ー ル セル ロー ズ を 培地 に 0.6% 添 


本 研究 の 詳細 は Japan. J. Exp. Med. に 発表 する 予定 で ある 。 (本 研究 は 農林 省 依 託 研究 





189. 高速 回 転 式 培養 閉 の 試作 と その 応用 
織田 BA, 山本 正 (東京 大 学 伝染 病 研 究 所 ) 
Trial Manufacture of High Speed Rotating Tissue Culture Apparatus 


and its Application to Fluid Type Tumor Cell Culture 
AKIRA ODA, TADASHI YAMAMOTO 










的 の 下 に 種々 の 方 法 を 検討 し て きた が , 
私 共 の 試作 し た 培養 器 に よる 培養 方 法 が 従来 行わ ん て いる 静 置 培養 法 よ り 優る と も 劣ら ぬ 方 法 
648 
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で ある こと を 確 め 得 た の で 報告 する 。 

私 共 は 細胞 数 の 比較 的 高い 濃度 50-60 万 /ml の 細胞 培養 を 目的 と し た の で , 細胞 周囲 の 培 
養 流 の 適当 な 流動 , 培養 疲 の 頻 回 交換 また は 連続 交換 の 必要 を 認め , 次 に 述べ る よ 5 な 培養 器 
を 試作 し た の で ある が , 構造 上 必然 的 に 細 乃 の 受け る 重力 の 影響 は 念 ま で の と こ 


く , また 菩 養 液 交 換 の 機構 上 か ら 懸 念 さ れる 汚染 も な く , 交換 時 の 細胞 の 流出 も ほとん どこ れ 


ら 何等 問題 な 


wi 


Aa LMA 2 ml を 直径 約 10 mm 高 さ 約 70 mm の 小 試 験 管 に いれ, その 軸 を 中 
心 と し て 1.400 r.p.m の 回 転 を 写 え る も の で , 内 面 の うけ る 重力 は 計算 上 10.95G を 続け る 
DC, KUNA ED, 細胞 は 壁 に 附 着 する 。 液 の 交換 は 3 一 48 hrs. 毎 に 行っ た が , 短 
時 間 間隔 の 疲 交 換 に は 回 転 中 の 小 試 の マム 栓 (中心 部 を 極 く うす くし て ある ) また は 綿 栓 の 中 
心 部 より 1/4 注射 針 を も っ て 培養 液 を 滴下 する 。 そ の 結果 , 液 は 管 の 上 ょ り 13 長 の 部 分 に 施 

ZAHL IDEEN, 硝 心 力 に よっ て 外部 に 取 つ けた 廃液 受 器 に 流れ こむ ょ よう に な る 。24 時 間 以 
上 の 変換 間隔 の 時 は 次 第 に 回 転 速度 を 落し て 停止 させ , 壁 に 附 着 し た 細胞 が 硫 に 混合 する こと 
WSIS SHAN BRE ENE CALE, 用 いた 菩 養 液 の 組成 は NaCl 3.95 g, KCl 
0.2g, CaCl, 0.ig, MgSO,・7H。O 0.1g, Na,HPO,-12H,O 0.157 g, dextrose 1g, Yeast 
extract 0.5g, Lactalbumin 2.5g, Vitamin B,, B。, B。 & 5007, Niacin 5007, ascorbic 
acid 5007, biotin 50 7,B,, 1007, Streptomycin 100,0007, Penicillin G 200,000 U, Ph- 
enol red 7.5 mg, NaHCO; 0.558 を Aq. redest. 500 ml に と いた も の で あり , これ に マ 
ッ ウス 血清 20%, マウ ス 腹 水 5 2 を 加え て 使用 し , 細胞 と し て は Ehrlich 4%, Sarcoma 180 
(腹水 型 ) お よび C3H 座 偶 発 乳 痛 を 腹水 化し た も の を 用 いた 

培養 後 の 細胞 の 観察 に は 試験 管 の 内 面 下 半 部 に 予め 附 着 させ た セロ ファ ン 肛 を 静か に 引出 し , 
Wright 染色 また は Aceto-orcein 染色 を 施す か , 織田 の 既報 し た Safranin 超 生 体 染色 法 に 
よる 生存 細胞 を 計測 する か し て これ を 独 察 し , あわ せ て マウ ス へ の 復元 試験 に よっ て 条件 を 検 
討 し た 

れ の 腹水 交 細 胞 で も 形態 学 的 に は 良好 な 状態 が 認め られ た が 。 分 像 像 は ほとん どこ れ を 
認め 得 ず , 生 残 率 は 復元 試験 に ほぼ 平行 し た 。Ehrlich 34, Sarcoma 180 (腹水 型 ) で は 72 


<96 hrs. まで マウ ス へ の 人 復元 に 成功 し , CH 入 冶 腹水 型 で は 幾 分 これ より よい 成績 を 収め 


た 。 平行 し て 行っ た eee (Carrel jE AMIE 10 万 /m1) で は いずれ の 細胞 ふ 48 hrs. 
で 復元 性 を 失っ て いた 。 今後 培養 液 の 検討 が 重要 な 課題 と 考え られ る 。 MARS OTB IC 
よる 
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190. KBEEHLDERHADMOHEEEI FT 2 SEMEN OTF 
後 藤 HK 作 〈 苑 愛知 県 衛生 研究 所 ) 
Fundamental Studies Concerning the Separation of Pure 


Strain Animals to be Uesed in Tumor Experiments 
JUSAKU GOTO 


Jensen は 腫瘍 移植 の 揺 監 時 代 | 腫瘍 の 移植 は 同種 動物 あし く は その 最も 近似 せる 動物 に お 
いて の みろ 可能 な り 」 と 説い た 。 わ れ わ れ は 1929 (昭和 4 年 ) 以来 移植 と 被 移植 素質 の 問題 を 
追 多 する こと 数 年 1936 年 (昭和 11 年 ) 金沢 の 本 学会 に お いて 「 腫 瘍 の 移植 可能 な る は ( 自 
然 治療 は 含ま な い ) その 原発 マウ ス の 家系 に 限る と と も に 腫瘍 の 免疫 乃至 治療 試験 に は 移植 及 
場 に 対し 常に 100% 庭 瘍 死す る 純系 動物 を 使用 し な けれ ば な ら な い 」 こと を 述べ 以後 も 機会 あ 
る 毎 に これ を 強調 し て きた が 最近 諸 種 の 化学 的 治療 薬剤 な ら び に 挑 生物 質 が 創製 せら る る に 至 
りな お さら その 感 を 深く する も の で ある 。 し か る に 現在 この 種実 験 に 供 さ れつ つ あ る 実験 動物 
は マウ ス に し て も また ラッ テ に し て も - 統 を 分 け て ある と いう LOOMBBMOILGA5 
われ われ か 要求 する 純系 動物 に は な お 程遠い 感 が か ある 。 従っ て か か る 不純 動物 の 使用 は 往々 に 
し て 実験 結果 を 誤認 せ る 危険 か ある の みな ら ず 決定 的 な 判定 を 下 し 得 な い 壇 み が あ る (H 
然 治療 と の 鑑別 不能 )、。 この 意味 で も 純系 動物 の 分 離 確立 こそ 実験 腫瘍 学 の 分 野 に お ける 長 重 
要 課題 と 考え られ る の で 各 い 経験 で は ある が 純系 動物 分 離 に 必要 な 2 ~ 3 の 基礎 的 事項 に つき 
われ われ の 見 解 を 述べ 御 批判 を 仰ぐ 。 

その 1 可 移 征 性 円 場 の 移植 性 : 従来 実験 動物 種 瘍 の 移植 性 は 主として 移植 率 に よっ て 表 
現さ れ し か も それ が 如何 に も 腫瘍 その も の の 性状 の 如く 解 さ れ た 時 代 が あっ た が われ われ の 和 経 
験 で は 「 移 植 率 を 左右 する も の は 一 に か の 被 移植 動物 の 個体 的 素質 換言 すれ ば その 家系 的 純度 
に 左右 され る 。 こ れ を われ われ が 在 台 時 代 に 分 離し た A, B 両 純系 マウ ス (BREMSE Mus 
Wagnerie var. albula) に A 和 群 マ ウス に 原発 し た 2 種 腫瘍 の 移植 成績 に 求め る と 第 1 表示 の 
如く A 群 は 1002 腫 瘍 死 し B 群 は 全然 反対 で ある 。 さ ら に B 群 マウ ス に 原発 し た 腫瘍 を 臓 秒 特 
異性 を 示す 点 に 鑑み 前 実験 同様 A, B 両 群 マウ ス の 一 側 皮下 。 他 側 筋肉 内 へ の 移植 成績 は 第 2 




















第 1 表 
| 原 | | A 群 マッ ウゥ ぇ |  B 群 マウ ス | 
* 名 | 人 | 発 見 この - トーーー ュ ーー 一 移植 期間 | tt ft 
HE | 移植 数 | 移 植 | 移植 数 ] 移 if | 
iamw|l a | 1931 3 月 | 870 | 99.542) 970 | 0.6796, 1931-1934 | 105 
IrRkEs|A | 19335 月 | 157 100 | 210 | 0 | 1933-1935 | 47 
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第 2 表 

















| | B 群 | A # 
R 見 | 移 Mi 間 eH) BAHR | eg 
| | 移植 数 | 移植 | 移 祉 数 移 A 
Si | | 皮 +| 28 | |) al 0% 
1934 | 1934.6 月 ご 1935. | | | | | 
934 6 月 | 1934.6 月 | | m | 2] 9 


表示 の 如く A 群 は 皮下 筋肉 と も に 移植 0 2% な る に B 和 群 は 筋肉 内 に 限り 1002 陽 性 を 示し 種 属 特 
異性 の 外 に 騰 器 特異 性 を る は っ きり 示し て お り 比 較 的 稀有 な 例 で ある 。 

以上 2 例 の 実験 成績 か ら わ れ わ れ は 「 可 移植 性 星 瘍 は 感受 性 純系 動物 へ し か も 最適 生存 母 地 
に 移植 され た 場合 10022 腫 瘍 死 が 原則 な り 」 と 信ずる の で ある 。 従っ て 移植 成 績 が 100% CE 
間 死 ) で な い 場合 は 移植 部 位 に 欠陥 が ある か ある い は 夏 純 動 物 の 混在 を 考え て いい と 思う 。 そ 
し て この 事実 は 純系 動物 分 離 の 根 二 を な す も の と 考え られ る 。 

その 2 自然 治療 : さて 実際 問題 と し て 一 定 腫瘍 に 対す る 感受 性 純系 動物 を 分 離す る た め 

に は 腫瘍 死 動物 相互 の 交配 に ょ り 変 配 毎 に 純化 され る が ここ で 種 (5 ?) の 選定 に 際 し 一 番 計 

題 に な る の は 自然 治癒 動物 で は な いか と 思う 。 

自然 治癒 は 彼 の 有名 な エー ルリ ッ と の 特種 栄養 素 欠 乏 説 以来 一 部 の 人 々 に は 免疫 現象 と 見 伏 
され 種々 な る 免疫 実験 へ 進展 を みた こと は いう まで も な い 。 し か し われ われ の 第 1 表 の 移植 実 
験 に お いて A 群 は すべ て 腫瘍 死す る の で ある が B 和 群 は ほとん ど 自 然 治療 する 。 す な わ ち 自然 洛 
方 は 素質 的 に 異 っ た 動物 群 に の み 発 現す る と いう こと は 自然 治癒 動物 は 感受 性 動物 で な いこ と 
を 意味 する 。 ま た 「 同 一 自然 治療 で も その 発育 状況 に 著しい 差 が あり これ ら は 当然 区 別 さ れ な 
けれ ば な ら な い | と いう 説 る ある が われ われ の 年 齢 別 の 治療 状況 は 第 3 表 の 如く 生後 2 ヵ月 以 

















a 2 2 
Bills 9 x | mh WR A & Game) 
例 数 —- —— an med arg 
日 数 | 1 | lie ee a ee a 8 | 9 | 0 不明 
21-30 | 78 0 | 13 | 20 | 18 | 10 | 5 5 5 | 1 1 
3160 | 291 0 | 62 | 86 38 | 18 | 10 | 3 | 2] 0} 0 
a9 | 142 | 90 | 54 | 34 | 20| 7| 2 | 1| Of} 9| 0 
ei se) OP a] wl ©] も | 14 | u a] 8 
121-150 | 12 | 1| 6 | sl 1| 1 | ea を | を | 4 
151-180 | 4 | 0O | era ae 8] 8 
i200 | 0| @| | | | 
ua | 1 | 1| 3| 2) 3 | ae we EEE SO Gap @ 
- - ! EEE ’ ee stitial — = ——— ————— m —— - 
計 | 492 | 2 | 147 |156 | 87 | 39 | 18|10| 7 1 1 | 24 
“. | | 0.4 ‘m. 87) 31 IP 68 7.93 3.66 2.03 1.42) 0.2| 0.2 
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NOMS 7 A CLARE SHERBET SLOSS RTL ヵ月 以内 の 例 で は 30% に 達し 9 

お よび 10 週 に 達する も の が 各 1 例 あ っ た 。 し か る に 3 ヵ月 以上 の 例 で は ほとん と ど 4 週 以内 に 
吸収 治療 し て いる 。 

すなわち 自然 治 疹 群 に お ける 移植 腫瘍 発育 の 大 小 は 主として 年 齢 的 個体 素質 の 差異 に 基く も 
の 根本 的 に は 不感 受 性 群 た る こと に 変り が な い 。 

その 3 自然 治療 動物 群 の 腫瘍 死 : 本 項 に お いて は 当然 自然 治療 すべ き な の に 何等 か の 条 
件 に よっ て 極め て 稀 に 腫瘍 死す も もの の ある こと を 指摘 し た い 。 す な わ ち 第 1 表 に お いて 1 系 
腫瘍 移植 B 群 マウ ス 970 例 中 0.67% の 腫瘍 死 が それ で ある 

この 理由 に つい て その で は 何等 の 説明 も 与え な か っ た が この 死亡 例 は いずれ も 1 カ ヵ月 以内 の 
て 前 自然 治療 の 項 で も 述べ た 如く 腫瘍 の 発育 も 著 大 と な り た め に ある 場合 は 本 来 の 


不感 性 を 発現 する 暇 な く 駐 盛 な 腫瘍 の 発育 に 打ち 負 か さ れ て 死に 至る も の と 考え て いる 。 例え 


Ch his) 
マン ガ に は ほぼ 
幼 弱 動物 に 


ば 脳 内 等 の 枢 要 機関 内 へ 移植 され その 移植 が 一 時 的 に 成立 し た と 仮定 する と これ ら は 時 上 は 自 
然 治療 すべ き 運 命 に ある も の な れ ど も 部位 的 関係 上 死に 至る ちこ と が 容易 に 想像 され る が これ に 
よっ て も 理解 さ れる と 思 5 

以上 純系 動物 の 分 離 に 際 し て 必要 た 基礎 的 事項 。 1. 移植 性 。 2. 自然 治療 , 3. 自然 治療 
動物 の 腫瘍 死 の 3 項 に つい て 例 症 を 挙げ 述べ た が 要する に これ ら の 事項 は 従来 や や も すれ ば 腫 


瘍 その も の の 性 状 に ょ っ て 左 太 さ れる 如く 考え られ 勝ち で あっ た が それ は 大 き な 誤り で それ ら 
が ほとん と ど 大 部 分 被 移植 動物 の 素質 に よる も の で ある と と も に この よ ょ うな 素質 も 功 令 の DIR 


安定 度 が 低い の で 移植 上 本 来 の 素質 が 発現 され ず 例 えば 不感 性 素質 が 感性 素質 の 如く 見 誤 ら れ 
る こと が 稀 に 発現 する 。 従っ て 種 の 選定 時 は 一 定年 齢 に 達し た 動物 (マウ ス で は 生後 3 ヵ月 以 
PLE LV) へ の 移植 成績 に ょ っ て 決定 し な けれ ば 確実 性 に 乏しい 。 な お 伝 研 で 取扱 っ て \ 
る dd 系 マウ ス は 一 応 近 交 系 と し て 発売 され て いる が 著者 の 実験 で は 腫瘍 移植 の 立場 か ら は 術 
系 動物 と 異 る と ころ が な いこ と を 確認 し た 。 
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191. 胃癌 外科 療法 の 成績 
RS 録 , 星野 智雄 ( 聞 研 究 全 附属 病院 外科 ) 


The Result of the Surgical Treatment of Gartric Cancer 
TAMAKI KAJITANI, TOMOO HOSHINO 


1946 年 9 月 韻 研 再開 以来 1955 年 末 ま で に 開腹 手術 後 5 年 を 経過 し た 胃 閣 症例 381 Pl, 5 
652 ‘GANN, Vol. 47, 1956) 














ち 5 年 生存 83 例 , 5 “Aya 72 例 
を 得 た の で 胃 冶 の 外科 療法 の 成績 に 
Bt fi arkin CATV ERS. 
手術 々 式 と 遠隔 成績 : PAG 
の 堂 み は 現今 の と ころ 外科 療法 に よ 
る の み で ある 。 従っ て 骨 交 恵 者 に は 
能 う 限り 根治 手術 を 行 うべ き で あ 
根治 手術 と 店 息 手 術 の 聞 に は 格段 の 
注 違 が ある 。 わ れ わ れ の 症例 381 例 
の 遠隔 成績 は 表 1 の 如く , Chee 
に 示せ ば 図 1 の 如く で 根治 手術 例 で 
は 5 年 生存 約 4022 で あっ た の に 対 
し 根治 手術 以外 で は 3 年 以上 の 生存 
を 期待 する こと は で き な い 。 RAF 
術 例 の 手術 々 式 は 現在 われ われ が 人 行 
っ て いる 徹底 的 リン パ 月 卵 清 術 は 未 
だ 行わ れず , 胃 全 名 出 や 近接 臓 妖 の 
合併 切除 も 比較 的 少 い , 従っ て 根治 
率 も や や 低い (54.92)。 根 治 手 





術 の 行わ れ た 手術 の 種類 と 遠隔 成績 


RT 


# 胃 部 分 切除 に 最も よい が , 他 の 複 
准 な 手術 例 に も か な り の 治癒 例 を 得 


胃癌 の 肉眼 的 分 類 と 治癒 率 : わ 
れ わ れ は 1950 年 の 本 学会 で 報告 し 
た よう に 胃癌 を 限局 , 中 間 お よび 浸 
湯 の 三 型 に 分 類 し た 。 限 局 型 と は 
巣 の 境界 が 鮮明 鋭利 な る 癌 で あり , 
浸潤 型 と は 境界 が 不鮮明 乃至 治 夢 性 
で 浸潤 性 増殖 を 示す も の で ある 。 中 


表 1 





入院 手術 381 AD ier MEK BE 


根治 的 切除 



































+5 8. 的 切 際 "Be その 他 の 手術 
= | し ー 
症 例 | 209 | se | 52 | 29 
死 wi 11 | 7 | 4 | 6 
| | | = 
退 Be | 198 | 84 | a .| 23 
} | 
RW GL HE) | 1 | 0 ı | 0 
/ 6 ヵ月 以内 | 17 | 34 u | 17 
退 | 1 年 ク 29 | 32 ea 4 
be | | | 
5 | | 21 | 9 3 | 2 
年 | 7 | 
1 | 17 | 4 * il 0 
内 | 15; | 4 1 | 0 
FE | | 
万 | 8 1 0 | 0 
5 年 7 | 7 0 eI 0 
(au Hm | 7 
St > ae 
te ) G$ 発生 存 | 4 | 
m m | 3 | 
 \ 生 存 (再発 し な ) 69 
23 
図 1 手術 々 式 と 術 後生 存 率 
表 2 根治 手術 例 の 手術 々 式 の 種類 
AAR, 5 FEM 
8 全 8 Hi 5 
Ba ER | 4 
噴 Ft 切 ER 369) 0 
8 切 除 140 (4) 56 
BOR hm BA OE 34 ( 2) | 7 
計 209 (11) | 72=34.4% 
( ) ARCH 
表 3 EUR TREE 
| Ri BB tf WB RH A a 
根 治 症例 57 31 104 | 209 
5 年 治療 例 44 7 24 72 
治 療 率 55. 42 22.63 23.1% 34.44 











開 型 と は その 中 間 に 位 する と いう 5 意 
味 で ある が 現在 で は むし ろ 浸 潤 型 に 


表 3 に 示す 
DiGi 55.4 % 


es TERN 
近い よう に 考え て ho N Die 


ょ うに 限局 型 の 


HOD, 中 間 型 22.622。 浸潤 型 23.1 
% で と も に 予後 か な り 不 良 で あっ 


を 時 日 を 追っ て み 


ga Ud 


た 。 術 後 の 生存 率 
る と 図 2 Das BER は 再発 の 絶 


WAR 


UB ts KOCHER CIS 5 年 以後 に 


も か な り の 再発 が み ら れ た 
病 脳 期間 と 治療 率 : 表 4 
限局 に よる 治療 率 に 


DESC LAGE 


Bie aj AYLI SEG 


は は ほとん と ど 差 が な い 





か っ た 。 

胃液 酸度 と 治療 率 : 
眼 局 型 で は 有 酸 例 の 治 疹 率 は 良好 で 
限局 型 以 外 で は 初期 の 潰 


場 癌 に 多 \ hr wea! FRANZ よかっ た 


表 5 の 如く 


> 
r 


acht 
ゆめ っ 7/ こ が か ふぅ 


過ぎ な い 。 
性 別 お よび 年 齢 ・ 男性 の 治 疹 率 
(35.6%) は 女性 (32.52) よ り よ : 


た が 表 6 の 如く 男性 に は 限局 型 胃 冶 
が 女性 に 比 し 人 各 か に 多かっ た こと に 
原因 が ある 。 年 齢 中 に よる 根治 手術 
率 は 40-60 代 が よかっ た 。 治癒 率 
は 表 7 の 如く 30 代 お よび 60 代 は や 
や 低かっ た 。 こ れ は 30 代 に て は 限局 
贅 が 少な か っ た こと , 60 代 で は 手術 












94.6 
% 948 
80 
限局 弄 
70+ - 69.6 
60} 58.1 56.8 554 
字 Sot eC ae 5 FEE 1356.4 
* 40 
311 
30 OS; 
~ 
20 5 FEF 13 23.0% 
5 年 后 再発 死亡 7 
107 5 EM 1) 
1 月 6 1 年 ]1 2 3.405 
j 后 日 数 2 


図 2 肉眼 的 分 類 と 根治 手術 例 の 生存 率 











表 4 病 脳 期間 と 治癒 率 

ae ‘ = mir a 5 

= x 2 ? 

RR OA Hm m 計 
3 ヵ月 以内 9 (4) | 16 (5) 25 ( 9=36.0%) 
6 ヵ月 ク | 21 (15) 35 (3) 56 (18=32.1%) 
1 年 „ 30 (15) | 46 (10) 76 (25=32.8%) 
2 年 ク | 12 (6) | 19 C5) | 31 C11=35.4%) 
2 年 以 上 | 2.001 19 ( 8) 21 ( 9=42.9%) 

C ) 内 は 5 年 治癒 例 


表 5 胃液 酸度 





























店 £ に 

meals ® “3 計 
ME 酸 | 59 (29) | 83 (20) | 142 (49=34.5%) 
低 Re 4 (4) | 13 て 0) 17 ( 4=23.5%) 
正 本 5 (4) | 19 ¢ 4) 24 ( 8=33.3%) 
過 ee CH | CH 21 (10=47.6%) 

C ) 内 は 5 年 治癒 例 
表 6 性 別 と 治癒 率 

<<. ade on ce a. a wy Far 

限 局 m 2 u = a 
男 56 (31) | 76 (16) 132 (47=°" $9) 

女 18 (10) | 69 (15) | 77 (25=32.5% 
C I) ARSEREN 
表 7 年 令 と 治癒 率 
| 全 m | 根治 手術 例 | 5 征治 事例 CD 
20 代 以下 | a es ie 湯 
30 MR | 49 | => | 7 (31.8%) 
40 MR | 130 | 73 | 25 (34.2%) 
50 MR 126 | 75 | 29 (38.7%) 
60 fe | 65 | 35 11 (31.4%) 
70 代 以 上 3 | 1 | 0 

| 381 | 209 72 (34.4%) 


計 
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死 が 多かっ た (6 例 ) こと に よる 。 表 8 腫瘍 の 大 き さ と 治癒 率 











Eee a 
腫瘍 の 大 き さ と 治療 率 : 腫瘍 の た EL. ペー 
| | 
小 OR a) 16 (6) | 20 ¢ 8=40.0%) 
ie MR = 2 
BED 4cm 以下 を 小 , 4-8cm を 中 34 (19) | 81 (19) | 115 (38=33.0%) 
大 36 (20) | 38 C6) | 74 (26=35.1%) 


HH, 8cm ULZREFTAEHRR — 7 1 SR aca に | So 
2 ) 内 は 5 年 治 容 例 


は 小 4024, 中 33%, 大 35% を 示 
は 小 中 大 35% を ぇ 





HE op ¢ Amir 
し た が 肉眼 的 韻 型 に 分 ける と ヶ 表 8 の ーー ボー ee 3: 3 Die = 
BR 型 3 u © 計 
如く 限局 型 に て は 腫瘍 の 大 き さ と 治 大 | 17 (11) 17 (6) | 34 (17=50.0%) 
— ann ie | 25 (12) 76 (19) 101 (31=30.7%) 
CERT els, 限局 型 以外 で 前 ae 17 (9) 21 (3) | 38 (12=31.6%) 
& Re | 14 (8) 12 (3) 26 (11=42.3%) 
大 た の 6 Hw ie RR BR Xe | | 
は 大 な る も の ほ と 治癒 率 は 悪い 不 明 | 1 (0 9 (0) 10 ( 1=10.0%) 





胃癌 の 部 位 と 治療 率 : "Alla (  ) pais SAE FOOT 
未だ 症例 少く 治癒 率 も 悪かっ た (14.896). HBO NID THER (37.226) LAP INE OID It 


癒 率 (35.2 2) IIRL BLD Hie, HAD POMBO MBPLIMNE £ ERI OMS Kiss 
LO (RHEIC (SPR ED ERNST Ld ok. 


OB RRRRBLUVY NGS CRRRMLOMR: 遠隔 成績 を 左右 する 重要 な 因子 
で ある 胃癌 の 胃 工 膜 波及 と リン パ 節 転移 に つい て みる に 表 10 に 示す ょ うに 閣 の 浸潤 が 胃 龍 膜 


























表 10 癌 の 胃 了 駿 膜 波及 並び に 汐 巴 節 転移 年 治癒 と の 関係 
= = | ei wae: 34 eee 
| リ ン ノミ fin] 転 FR | 
| i=) | ® # 計 
| 全 m! 5 年 治療 例 | 全 例 5 年 治癒 例 | 全 例 5 年 治療 例 | 全 例 : 5 年 治癒 例 | 治 率 
| 
Bi (-) 42 en | 23 2 | ri9 4 96 49 51.0 
の = —o 
8 | 狭 4 3 | 16 5 | ss 3 48 11 22.9% 
; RM SD 3 20 Br >28 1 47 11 23.43 
肥 ER 時 0 3 0 | Ai 1 18 1 5.63 
計 (%) | a 74 :32 (43.2%)| 84 : 9C10.7%)| 209 we 34.4% 





に 波及 し て いな いも の (RRR LIZXLIZAbHS IF CHUR ER LT ER EI 
DERE PERS DIE CSEAICRBSN CV ZHRHRSEt) は 5 EHER 
が は な は だ 高い (51%) が , EIERN KR TFT AL DOTUT OR EIER DB A NIE 


の 場合 は 根治 の 希 雇 が ある が 5 FIMAIL OSTEN (23%). IMOKMPIC AS rie GTI 


A] ロロ パム スム 


He Ike oe 


特殊 な 腰 様 病 の LP AR ZATDATHB. Vv -SROMIF TIAA: + RBI 
SS I SARE Ko TTonk, TORBOHEI ER FINBITGIE 75.6%, 5 年 治癒 
例 の みみ で は 56.9% で あっ た 。 WHEN vosRitH# 11 の 如く 部 位 別 に 詳細 な 検査 が 行わ 


NT. 


m 
“yt 
"n 








大 体 の 傾向 を 郷 う ため 表 10 の 如く 表 11 根治 手術 例 の リン パ 節 転移 状況 











転移 (一 ), 軽 , 著 の 3 群 に 分 類 し て ろ み = 例 209 例 SEEN 72 例 
(MRE 158 0m) (TER do 
DITEBO¥E LV LOSKbDdDRLE . . 9%) 
zk 8 動 RR 103 | 9% 31 4% 
Es に まで 波及 し た 症例 で は 5 年 治 腹腔 動脈 周囲 35 | 17 ヶ 3 ーー 
As 動 mM 2 | lle 4 ーー 

ウ ) 2.) > % vi | 
は 10.7% Cid7ei2EfKV, RAC Fm i me 61 | 29 ク 9 13 % 
EAN, z ee 8 大 nik 部 83 | 40 ク 19 27» 
FS A eR S 的 に 認め ら AU Bro TCHFT mw FS 下 部 99 | 47 ク 18 25 ク 
RT am 部 nm | 一 3 ー- 
は 治療 率 は 60.89% で は な は だ 高く , を a e BERN 2 ae 














転移 の 軽度 な 群 に つい て も 43.2% の 
表 12 限局 型 の リン パ 節 転移 と 5 年 治癒 状況 


よい 成績 を 収め た 。 限局 型 に お いて は ーー 














全 例 | MM 次 x 
if Nad 4 影響 
HAD BARRE ROR RICA Ft Oi » | (-) 29 20 69. 0% 
ノレ | 

は 少 い の で リン パ 節 転移 と の 関係 の み || ® 31 58.0% 

RR EN = | # 14 21.4% 
を みる に 表 12 の 如く 転移 (一 ) で は 

srw > tn. > うさ モデ a ar | 74 41 | 55.4% 
69% EHRRIANEE ST, 軽度 の も | | 








の で も 58% で あっ た が , 著 明 な 転移 の ある も の で は 21.4 2 と 治療 率 は か な り 低 い 。 FREE 

BLOB Cis O AFR RB LOY vos & ICR KIC HEL, 表 13 の 如く り 

ン パ 節 転移 な き 場 合 は 5022 の 治 疹 率 を 示し た が , 軽度 で は 32.5% と や や 低く , 著 明 な 

で は 8.5 22 に 過ぎ な か っ た 。 中 間 型 お よび 浸 油 型 の 群 で は 癌 が 骨 毅 膜 を 侵す と 腹膜 播種 

移 の 危険 が 多く 表 14 に 示す ょ うに 播種 は 根治 手術 施行 率 を 著しく 低下 せしめ る 。 中間 型 お ょ 
表 13 限局 型 以 外 (中 間 型 , m) の 5 年 治癒 状況 


















































リ ン ン i 転 # 
Ge) 軽 | 著 a 
全 例 : 5 年 治癒 例 | 全 例 : 5 年 治癒 例 | 全 例 : Serra | 全 例 : 5 年 治癒 例 | 治 HR 
| ! | 
5 | (3 | 13 3 7 3 9: 1 | 28 : 9 | 221% 
の ————— u TER er a ee ーー ee 
| se 4 3 13 4 25 : 3 42 10 23.8% 
2 | (+) Hiv oe 3 20 7 23 : 1 47 : 11 23.4% 
is H . 
及 | 広 1 0 3 0 14 : 1 | is} 1 | 5.6% 
ry : | : 
計 (%) 22 11 (50%)| 43 : 14(32.5%)| 70 : 6(8.5%)| 135 : 31 | 23.0% 
表 14 Gh ANA 172 例 の 根治 不能 の 理由 
Trend 2 en: 6 oS 
= 移 ; 1 7 転 
転 z|nunee BERS oo ww | t 
11 | 22 | 20 0 91 
3 | 5 | 18 1 52 
1 | 4 | 7 1 | 29 
| | 31 | 45 | 2 172 
| | | 














が 浸潤 型 の 根治 手術 例 に つい て みる と, 表 13 CART LI C5 ERRRIE AN BANKS 
が (232), な お 滞 細胞 に よる 骨 毅 膜 の 侵さ れ 方 が 著しく な い 場 合 は か な り の 成績 が 得 ら れる 
(23.62)。 骨 棚 膜 の 広く 侵さ れ た も の の 治療 率 は 著しく 低い (5.622)。 

癌 の 深部 発育 と 遠隔 成績 と の 関係 : 表 15 の 如く 限局 型 に お いて は 深部 発育 の 程度 に よる 
治癒 率 に 著しい 差 は 認め られ な か っ た が , RBEUTIMDAERL ELISE RER ELSE 
い 。 リンパ 節 転移 と の 関係 を みる に 転移 率 は 筋 層 ま で の も の 0%, RR TMRME TOL DO 54.8 
〆, APICES LD 78.7%, MELTS LO 90.7% と な り 深 部 発育 の 進む に つれ 転移 率 は 











著しく 増す 
表 15 深 部 発 育 と OR RR 
Im m 型 | 中 m | 油 型 | 計 治療 率 
筋 mM ま で 0 | 0 | 3.1) | 2 を 3 50.0% 
1 F AM EX 23 (14) | 9 (0) | 10 (5) | 42 (19) 45.2% 
Se Rmet 48 (25) 16 (5 | 58 (12) | 122 (42) 34.3% 
@ Rw Rh る 3: (49) 6 (2) | 34 (6) | 43 (10) 23.3% 





( ) Pat EP 
FARA RIDA STARE: HEREIN HR DER 16 Dan BARR 44.0%, B 
Pe 46.7% ERFAHRENE 14.5% と は な は だ 不良 で あっ た 。 CHIT 
型 骨 交 の 大 部 分 が 髄 様 謝 で あっ た の に 比 し 浸 潤 型 の 多く が 便 性 癌 で あっ た こと に 関連 する 。 















































表 16 Ma FH 分 類 と FH KR 
| msn 型 | 中 間 型 | 浸潤 型 | 計 | me * 
| Adenoca papillare 34 (9) | 9(?2) 6(1) | 49 (22) 44.9% 
| Adenoca. tubulare 27 (15) | 13 ( 0) 22 ( 9) 62 (27) 43.5% 
Ca. medullare | Adenoca. acinosum 8 ( 4) | 3 ( 0) 2 ( 1) 13 ( 5) 38.5% 
| Ca. sa medullare | LG | 0 ( 0) 0( 0) | も 
r 計 = 70 (39) | 25(5) | 30 (11) | 125 (55) | 44.0% 
| Adenoca. gelatinosum る を 2) | $ (1) 9(4) | 14(7) 50.0% 
Ca. gelatinosum | Ca. ae gelatinosum 0 ( 0) | 0 ( 0) 1 ( 0) 1 ( 0) 
| 計 2 ( 2) | 3(1) | 10(4) 15 ( 7) | 46.7% 
| 
| Adenoca. scirrhosum 2 ( 0) | 3(1) | 60( 8) 65 ( 9) | 13.8% 
Ca. scirrhosum | Ca. simplex scirrhosum 0(0) | 0(0) | 4 (1) 4(1) | 25.0% 
| 計 | 2(0 | 3(1) | 64 ( 9) 69 (10) | 14.5% 
( ) 内 は 5 年 治療 例 
Broders の 分 類 と 治療 率 : Broders の 分 類 に よる 根治 手術 例 の 治療 率 は 表 17 OS Y 


BE 38.6%, [BE 42.9%, NEE 23.5% で HW 度 の 治療 率 は 悪い 。 肉眼 的 分 類 と の 関係 を みる に 
限局 型 で は その 差 は ほとん ど 認 め ら れ な か っ た が 浸潤 型 で は 悪性 度 の 高い も の が 多く 治療 率 も 
低かっ た 
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〔 結 話 〕 閣 研 外科 に 入院 加療 せら 


表 17 Broders の 分 類 と 遠隔 成績 と の 関係 




















れ 5 年 以上 を 経過 し た 胃 冶 381 例 の Grade | 限局 型 | 中 mw ole ww) 計 me. 
遠隔 成績 を 調査 し , 根治 手術 例 209 

I 31 (15)| 10 (2) 3(0)| 44(17)| 38.6% 
例 中 72 Pi (34.4%) の 治療 例 を 得 , I 36 (22)| 16 (4)| 32 (10)| 84(36)| 42.9% 
外科 療法 の 遠隔 成績 に 影響 する 諾 因 TV 7 (4) 5 (1) 69 (14) 81 (19) 23.5% 





) 内 は SEEN 





子 を 検討 し た 。 限 局 型 は 遠隔 成績 が 1 
は な は だ 良好 で あり , リン ポ 節 転移 は 予後 に 著しく 影響 する 。 中 間 型 お よび 浸潤 型 は 限局 型 に 
比 し 予後 か な り 不 良 で あり , リン ポ 節 転移 の みな ら ず , HORRRER PRICED A, 




















192. 乳 冶 根 治 手 術 に 対す る 一 方 針 
島田 信勝 , 伊藤 国 彦 , 阿部 令 彦 (慶応 義塾 大 学 医学 部 外科 学 教室 ) 





Our Principle on the Radical Operation of the Breast Cancer 
NOBUKATSU SHIMADA, KUNIHIKO ITO, OSAHIKO ABE 





乳 冶 の 根治 手術 に 際 し て は , LB rs L ORR EA K/ GO OR ET FS 
の を 原則 と し て きた が , 島田 は 厳密 に 適応 を 考慮 し , また 術 後 療法 を 充分 に 行え を ば この 胸 筋 切 
除 は 必ず し も 行わ な く と も , 乳癌 の 根治 を 応 め る の で は な いか と の 見 解 の 下 に , ここ 10 数 年 
来 症例 に よっ て は 胸 筋 切除 を し な い 方 針 を と っ て 今日 に お よん で いる 。 こ の 手術 方 式 を と る 適 
応 と し て は , も ちろ ん 原発 韻 腫 が 乳腺 内 に 限局 し 周囲 組織 に 拡大 し て いな い 時 期 の も の を 選び , 
豚 癌 洒 巴 腺腫 彩 は 軽度 に 認め られ て も , TORE OFEN I & te B tev BED LIe 
切除 し な い 方 針 を と っ て いる 。 宮床 的 な 所 見 より まず 慎重 を 期し , 特 
に 放射 性 灯 の 摂取 率 に よる 診断 を 重視 し て いる が , あく まで も 手術 時 の 所 見 に よ り 決定 する こ 
と に し て いる 。 す な わ ち 手術 時 , 意外 に 冶 腫 の 拡大 が 進ん で いる の を 認め た 時 は , TR 
小 両 胸 筋 の 切除 を 行う 。 ま た 手術 時 , 迅速 標本 も 利用 し て いる 。 術 後 療法 と し て は 主 に レン ト 


FY WRG FAVS 25, 














また この 適 広 に つい て は 






















この 他 ラ テラ ヂ ウム 照射 。 コバ ルト 照射 ,。 カル チノ フィ リン 等 の 拓 閣 剤 , あ 
る い は これ らら の 倍 用 等 が ある 。 い ずれ も 早期 よ り 連 続 的 に 可 肥 的 大 量 を 使用 し て いる 。 
慶 大 外科 に お いて , 昭和 21 年 より 30 年 6 月 末 ま で に 行っ た 乳 閣 手術 症例 は 90 例 で ある 
が , この うち , 本 方 式 を 採っ た も の は 45 例 で ある 。 胸 筋 切除 群 お よび 非 切 途 群 に 分 け , これ 
を 術 前 の 臨床 経 遇 お よび 所 見 に つい て 比較 し て みる と , JES, 腫瘍 発生 部 位 。 大 き さ は 両 
群 の 間 に 差 違 は 認め られ ず , 発病 より 手術 まで の 期間 に つい て は 特に 非 切除 群 に 早期 の も の が 
多く な っ て いる 。 腫 癌 と 周囲 と の 関係 は , 切除 群 で は 着 し て いる も の が 多い 。 こ の 際 重 妥 な 
658 














GANN, Vol. 47, 1956) 








AF cc SRBORRL ALS 2, 術 前 臨 末 的 に 豚 各 光 巴 腺 の 腫 肛 を ふれ た も の は 非 切除 群 に も 
相当 数 ある が , さら に 術 後 病理 組織 学 的 検索 の 結果 は , 胸 筋 切除 群 で は 肢 管 光 巴 腺 転移 を 明 ら 
か に 認め た も の が 非常 に 少く 。 これ は 注目 すべ きこ と で ある 。 以上 術 前 臨 床 所 見 より , これ ら 
の 症例 を スタ イン ター ル の 分 類 に 従い 分 ける と , 非 切 除 群 の 方 が 軽症 度 の 傾向 の 強い こと が わ 
か る 。 ま た 手術 時 所 見 お よび 病理 学 的 検索 に 基づき 重症 度 を 案 ず る と , さら に この 傾向 は 著 明 
に た る 。 原発 痛 腫 の 病理 組織 学 的 診断 より 見 る と , と も に 最も 多い の は 腺 韻 , 単純 部 で あり , 
知性 痛 で は 胸 筋 切除 を 行っ た も の が 多い 。 術 後 療法 の 実際 は 表示 の 如く 多種 多様 で あり , ここ 
に 示す も の は これ ら を すべ て 充分 に 行っ た こと の 確実 な 症例 で ある 。 レ ント ゲン 照射 単独 の も 
の が 大 半 で ある が , 最近 は 局所 々 見 , 全身 状態 ある い は 地域 的 条件 等 を 考慮 し て 併用 療法 を し 
て いる も の が 次 第 に 増し て き て いる 。 次 に 各 症 例 の 術 後 遠隔 成績 に つい て , まず 胸 筋 非 切除 群 
の 45 例 中 , 術 後 経過 の は っ きり し て いる も の 38 例 を 見 る と , 3 例 は それ ぞ れ 術 後 3 年 , 5 
年 , 10 年 後に 局所 の 再発 を 見 た が , 再 手 術 と 照射 に より その 後 異 営 は な い 。 乳癌 以外 の 疾患 で 
死亡 し た も の が 3 例 あ る が , 1 例 は 手術 の 翌年 脳出血 で 死亡 し た も の , 1 例 は 3 年 5 ヵ月 後に 
乳房 部 と 無関係 な 胃痛 の 発生 に よる 死亡 , 後 の 1 例 は 乳腺 と 胃 に 発生 し た 重複 病 で 乳 韻 手 術 は 
行っ た が 胃癌 に 対し て は 試験 開腹 に 終り 死亡 し た も の で ある 。 こ の 38 例 中 明らか に 乳癌 の 術 
後 再 発 に よる 死亡 は 2 例 で あり , 1 例 は 膝 穴 と 療 痕 部 か ら の 再発 に より 1 FR ER UI DO 
死亡 し た が これ は 術 後 照射 を 全く 行わ な か っ た も の で ある 。 他 の 1 例 は 術 後 6 >AELAER 
へ の 剖 隔 転移 の 症状 が 発現 し 聞 も な く 死 亡 し た 。 こ れ に 対し 胸 筋 切除 を し た 45 例 中 。 NE 
過 の 明らか な 33 例 を 見 る と , 前 者 に 比 し 再発 死亡 者 が 多い 。 こ れ は 閣 腫 の 拡大 し て いる 症例 
が 多く 含ま れ て いる の で 当然 で は ある が , この 胸 筋 切除 中 , 術 前 臨床 所 見 か ら ス タイ ンタ ー ル 
ll 度 まで の 症例 に つい て 遠隔 成績 を 調べ て 見 る と , 26 例 中 5 例 の 再発 死亡 者 が ある 。 こ れ は 
術 前 所 見 に よる 重症 度 よ り も 手術 時 に 意外 に 癒 腫 の 進行 を 見 た も の が 多かっ た 故 も ある が , そ 
れ で も $ 胸 筋 非 切除 群 の 方 が か むし ろ 好 結果 を 得 て い る こと は われ われ の 見 解 の 正しかっ た こと を 
示す も の で ある 。 

以上 の 統計 的 観 窪 は 症例 も 少く , 観察 期間 も 充分 と は いえ な い が こ の 手術 方 式 は 従来 の 諸家 
の 乳癌 根治 手術 の 治療 成績 と 比 し て も 決し て 有色 の な い 結 果 を 得 て い る の で ある 。 し か し 最近 
乳 冶 の 症状 如何 を 問わ むず , すべ て の 症例 に 単純 乳房 切除 術 を 施行 する こと を 提唱 する 一 派 も あ 
る が , われ われ は 再三 くり 返し て の べた 如く , この 手術 方 式 を 選ば れ た 症例 の み に 適 用 し て い 
る も の で あり , 乳癌 の 外科 的 療法 に 当っ て は , 個々 の 症例 に よっ て その 手術 方 式 を 選択 すべ き 
で ある と いう の が われ われ の 乳 閣 治療 の 基本 方 針 で ある 。 
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子宮 閣 治 療 成 績 発表 の 統制 , 国際 な ら び に 
日 本 委員 会 の 事業 紹介 
八木 日 出 雄 (岡山 大 学 医学 部 産婦 人 科 教 室 ) 
Statement of the Results of Treatment in Carcinoma of the Uterus: 


Report on the International and Japanese Committees. 
HIDEO YAGI 


ts LEHR LY ATS EDITS EME TS RAT O LICHTES ANFTHoT, これ 
が た め に は 統計 作製 に 一 定 の 規準 が 必要 で ある 。 FRITH L Clik 1929 年 国際 委員 会 か スイ 
ス に 設立 され , 規準 と し て , (1) 入院 治療 の 全数 に 冶 で ある こと を 検 鏡 確 認 す べき こと , (2) 
臨床 分 類 と し て 1 一 MV の 4 期 を 設け する こと , (3) 治療 後 満 5 年 後 の 患 者 を 検診 し , (4) この 中 
ete ( 痛 を 持た ず に ) せる 数 を 最初 の 全数 に 対す る 比 と し て 治療 率 と する こと , (5) 行方 不明 
例 を 除外 せ ぬ こと 等 の 申 合せ を し た 。 か く て 1930 年 に 治療 し た 成績 が 1936 年 に まとめ られ , 
#8 J. Heyman (Stockholm) が これ を 1937 年 に 第 1 AYRE UCHR LK. MK 
発表 が つづ け られ , 最近 年 報 は (第 10 巻 ) 1948 年 以前 の 子宮 頸 癌 治療 患者 で , 参加 病院 48 
(参加 国 20), 治療 患者 数 9,813 人 に 達し て いる 。 他 に 子宮 体 韻 , 卵巣 韻 等 の 成績 も 載せ て い 
る 。 

日 本 産科 婦人 科学 会 で も , この 方 式 に 則り , 昭和 27 年 3 月 に 子宮 冶 委 員 会 を つく り , 昨年 
末 で 参加 病 61 院 を 算 し , 昭和 30 年 度 末 まで の 3 年間 治療 上 患 者 数 8.976 人 (内 , 手術 は 4,951 
人 ) が 報告 せら れ た 。 

国際 委員 会 , 日 本 委員 会 と も に 治療 方 法 を 問わ ず , まず 正確 な 治療 成績 を だ し て , Chet 
人 台 と し て 治療 方 法 の 比較 検討 を する こと に し て いる 。 従来 日 本 委員 会 は 国際 委員 会 に 合体 する 
計 企 で ある 

RED TLVI OL, 特定 の 一 治療 法 を 強制 する 意味 で は な い 。 任意 の 治療 を 行っ て よい 
が その 治療 手段 の 効果 の 判定 に 上 記 の 規準 が 必要 な の で ある 。 わ が 国 で も 今後 , 他 科 領域 に お 
いて この 種 の 協同 研究 の 委員 会 が 設立 され る こと が 好 し いと 思い あえ て 婦人 科 の 委員 会 に つい 
て 報告 し た 次 第 で ある 。 
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194. 是 鼻 咽喉 科 領域 に お ける 悪性 腫瘍 の 放射 線 治 療 成 績 
( 交 研 放射 線 科 に お ける 1946 年 -1953 年 の 経験 ) 
RARE, 酒井 一 夫 , 細野 三郎 


Result of Radiotherapy in Malignant Tumor of Head and Neck 
since 1946 to 1953 in Our Clinic 
KEMPO TSUKAMOTO, KAZUO SAKAI, SABURO AMINO 
(Radium Center of Cancer Institute, Tokyo, Japan) 


During the period since September, 1946, up to March, 1953, we have treated 
637 patient with malignant neoplasms in head and neck region by radium and 


ー 


x-ray, in which 386 cases have already passed more than 5 years after the treat- 
ment by March, 1956. 

Here we want to show the result of follow up in these cases, including 3 year 
cure in 687 cases and 5 year cure in 386 cases as the result of our treatment. 








1. Figure shows the relative fre- 
quency of the patients with malignant 
tumor in this region, who visited us 
for the treatment up to March, 1954, 
total number of the cases being 871. 
1) Number of the male is twice as 
much as that of female on the whole. 
2) In the larynx case male is ten 
times as much as female, while in 
other cases such as in hypopharynx, 
maxillary antrum and oral cavity 
other than tongue, the numbers are 
almost the same. 

2. Table 1 shows the 3 and 5 year 
cure rate of all kinds of treated cases 
of the tumor in this region classified 
by their localisation. 


Relative Frequency of the Patient with Malig. 
Neoplasma in Head & Neck (1947-1954) in 
our Radium Center of Cancer Inst. Tokyo, 
Japan. 
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8.6% 232.9% た っ 
A 9.5% そ 50.5% 
e54.6% 745.4 %o Maxilla 
Oral Cavity 99 
88 11.4% 
10.1% 


M : 596 Cases 


rosa 871 Cases 
F : 275 Cases 


From this table we can point out that the results of treat- 


ment in tongue, tonsil and maxilla are relatively fair, while in nasopharynx, 


hypopharynx and cervical oesophagus are poor. 
3. For the classification of the grade of clinical staging we apply the classifica- 


tion which are shown in Table 2. 
4. Methods of treatment. 


1) In tongue we chiefly use intratumoral radium 


insertion of radium needles, while in other cases in oral cavity except tongue 
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Table 1. Table 2. 


Therapeutic Result of Tumors in Head and Standard of our Clinical Staging 
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Ca of the Larynx, Hypopharynx & Cervical 
Esophagus: By Liberman’s Classification 





where radium needling is difficult, we use moulage application with radium cells 
and radon seeds implantation. In some advanced cases we also apply surface 
irradiation with radium collar. 2) For larynx we chiefly use the modified method 
of radium needle insertion by Harmer in its glottic type, and we could attain fair 
result by this method (77% of 5 year cure). In supraglottic type where Harmer’s 
method is not suitable, we made irradiation by x-ray combined with radon seeds 
implant. 3) In tosil, hypo- and nasopharynx we generally use x-ray irradiation 
alone; in some cases, however, where dosage given by x-ray seems not sufficient, 
we also add radon seed implantation. 4) In maxilla we made surgical operation 
combined with intracavital irradiation of radium postoperatively. 

Further details concerning the methods of the treatment and the result in each 
clinical staging in various sites of the tumor will be reported in this journal in 
near future. 
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19. え 線 照射 に より 局所 的 の 治療 を 呈し た 食道 駒の 一 剖検 例 
荒 ON BB (千葉 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
An Autopsy Case of Carcinoma of Oesophagus, showing 


Complete Regional Healing by Radiation 
SIRO ARAKAWA 


臨床 的 事項 : 68 才 の 男性 , 臨床 診断 。 REM, 遺伝 的 関係 に 特記 事項 な し 。 嗜好 物 と し て 
酒 一 是 約 2 合 。20 年 前 , 血性 路 療 を 排出 し , WRK LV dn, 食餌 療法 に より 治療 す 。 195 
年 4 月 頃 よ り , 食道 の 通過 障 旭 現われ , 11 月 10 日 中 山 外科 に て 食道 韻 の 診断 を うけ, 高血圧 
の た め 放 射線 科 教 室 に て , レン ト デ ゲン 深部 治療 を 行 5 。11 月 14 日 より 18 AOR, DU 
後 六 門 照射 に 変更 し , さら に 1956 年 1 月 6 日 より 15 日 間 , 両側 豚 宮 部 より 二 門 照射 し , BE 
総量 25800r に お よぶ 。 こ の 間 コ バルト 針 3 本 を 局所 に 六 回 挿入 し , 腫瘍 部 の レ 線 総量 1320r 
を 放射 し た 。12 月 30 HELD 38°C 前 後 の 発熱 が 持続 し , 双 線 写 影 に より , 縦 隔 洞 の 線維 化 
が 見 られ , Bik, ERE, 呼吸 困難 現われ 胸部 全面 に 維 音 を 聴取 し , 全 経 過 約 10 ヵ月 で 全身 衰 
弱 に より 死亡 し た 。E.K.G. に て 洞 性 頻 脈 , 心筋 障 如 を 検出 し た 。 

剖 検 的 事項 : (24’~56), KM 41 RE, 身長 163 糧 , 前 胸部 皮膚 は レン トゲ ン 線 照射 に より , 
径 約 20 糧 の 範囲 に こわ たり, BARREL, 組織 学 的 に , 表皮 乳頭 の 凌 縮 お よび 発芽 層 の 
壮 緒 と その 角 化 を 見 た が , 症 性 細胞 の 浸出 は な い 。 BE: 主 病巣 部 は 下部 3 分 の 1 の 部 に 
あり , 該 部 は 長径 約 6 糧 , 長 軸 に 沿い 菱形 を 呈 し 食道 避 全 同 に お よぶ 表 在 性 境界 鋭利 の 淡紅 
白色 や や 固い 滑 沢 な 肉芽 組織 に より 置換 され , 上 ・ 下 部 は 軽度 の 大 痕 性 狭 窪 を 示す も , 内 腔 は 
むし ろ 拡 張 性 で 表面 に 僅少 の 黄色 豚 脂 様 物質 を 附 着 す る 。 筋 層 は 肉芽 組織 の 増 欧 に より 軽度 に 
肥厚 し , 外 膜 は 気管 お よび 食道 と , や や 高度 の 線維 性 疹 着 を 営む 。 肉 眼 的 に 腫瘍 組織 お よび 近 
接 臓器 の 韻 腫 転移 巣 は 明瞭 な ら ず , 容 孔 を 見 な い 。 他 部 粘膜 は 散在 性 に 島 状 の 粘膜 操 難 を 示し , 
食道 下部 は や や 広範 に 粘膜 下 組織 の 中 等 度 の 静脈 拡張 を 見 る 。 組 織 学 的 に , 上 記 肉 芽 組 織 巣 は , 
線維 芽 細 胞 お よび 線維 細胞 の 増殖 著しく , 太い 線維 東 が 蛇 行 し , 線 細 は 線維 東 が 輪 筋 層 を 書 続 
し つつ 表面 に 向かい 増殖 し , 基礎 膜 は 不明 有 瞭 と な り , 一 部 非 薄 な 上 友 細胞 の 再生 像 を 見 る も , 
残存 上 皮 組 織 は 変性 壮 縮 こ に お ち 人 入り, Ak, 円 形 細胞 , プラス マ 細 胞 等 の 高度 の 浸潤 を 伴 な 
う 。 嗜 銀 性 線維 は 太く , 密 な 網状 に 増殖 し , 線 細 な 弾力 線維 が 蛇 曲 し て 新生 増殖 し , 一 部 変性 
し 断 像 する 。 璧 内 小 中 血管 は 拡張 蛇行 し , 内 膜 腫 肛 お よび その 剣 難 乃 至 璧 の 器質 化 を 示し , 弾 
線維 の 高度 の 不 規則 な 増殖 を 見 る 。 神 経 節 細胞 お よび 粘液 腺 は , 変性 壮 縮 に お ち 入 り , 一 部 
肉芽 組織 の 侵入 す る 像 も 見 られ る 。 靖 細胞 は 明瞭 な 痛 蜂 集 を 形成 する こと な く 数 個 の 細胞 塊 を 
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な し て 肉芽 組織 中 に 散在 し , 増殖 の 傾向 な く , BBC DAD, -HRECHEL, 一 部 
は な お 太い 嗜 銀 性 線維 に 囲 続 され , 変性 し た 癒 蜂 邊 を 保つ 像 も 見 られ る 。 ARERR 
は 一 部 光 巴 腺 円 囲 光 巴 管 が 高度 に 拡張 し , 中 に 変性 像 の 比較 的 少な い 交 細 胞 塊 の 転移 あり 緑 費 
中 に 浸潤 する 。 心臓 : 心 韻 後 歴 は 両側 肺 , 食道 , 大 動脈 と 線維 性 比較 的 高度 に 疹 着 し , CE 
内 に 異常 疲 の 貯溜 を 認め ず , 心 外 膜 は 軽度 に 肥厚 潤 濁 し 両社 外 膜 下 に 散在 性 の 状 出血 点 あ り , 
左右 両 室 は や や 高度 に 拡張 し , 左 和室 は さら に 心筋 の 肥厚 を 伴 な 5 。 組 織 学 的 に , OSM 
性 心 外 膜 炎 の 像 で , 線維 性 肥厚 と , 変性 し た 円 形 細胞 , 白血球 が 高度 に 浸潤 する 。 心筋 線 維 は 
肥厚 し 比較 的 新 LV ERO DRI BEI, 外 膜 に 接する 心筋 組織 は 変性 と 高度 の 褐色 
色素 兆 着 を 伴 な う 。 肺 臓 : いわ ゆる 放射 性 肺炎 の 像 を 示し , 両側 肺 は 小葉 構造 に 一 致し て , 
著 明 な 結合 組織 の 増殖 を 見 , た め に 肺 門 部 か ら 放 射 状 に 粗 な 百 色 の 網状 構造 を し , 乾燥 し 血 
量 お よび 弾力 性 に 乏しい 。 中 等 度 に 気 腫 状 で こと に 両側 肺 失 部 助 膜 下 に 丘 指 頭 大 まで の 数 個 の 
気 腫 を 形成 する 。 組 織 学 的 に , 両側 肺 と も 湧 墓 性 に 間 質 の 線維 化 が 見 られ こと に 助 膜 下 に 著 明 
で 一 部 に 限局 性 の 肉 様 化 が 存する 。 こ れ ら の 変化 は こと に 肺 内 気管 枝 お よび 血管 周囲 に 著 明 で , 
肥厚 し た 肺 胞 璧 に 沿う て いわ ゆる 硝子 様 膜 の 形成 が 見 られ る 。 不 規則 な 気管 枝 肺 送 の 像 が 見 ら 
N, こと に 右 肺 下 葉 に 強く , 単 核 細 胞 の 浸潤 が 著しい 。 毛細 血 管 は 著 明 に 拡張 し 一 部 出 他 す る 。 
他 臓 紗 所 見 と し て , 組織 学 的 に 腎 血 管 の 硬化 , RAB AO RAL, 聞 質 の 増加 , 肝 中 心 部 の 
壮 縮 お よび 褐色 色素 沈着 , 腸 粘膜 の 商 状 出血 等 が 主 な 変化 で ある 。 

RHE: 本 例 は 六 門 照射 潜 と ュ バ ルト に よる 食道 内 照射 法 に より 約 1 ヵ 月 聞 に 総量 27120r 
St LR AERC, 食道 中 部 の 原発 性 癌 組織 は ほとん ど 完 全 に 変性 消失 し , 比較 的 良性 
の 肉芽 組織 に より 置換 され て いる 。 肺 臓 に は 著 明 な いわ ゆる 放射 性 肺 災 に よる 肺 線維 症 が あり , 
AERO REBAR, UY PAV IRHICLSZLOL Bdh, 心臓 に も 新 ら し い 財 肛 形 成 が 
あり , 外 膜 下心 筋 線維 に 褐色 色素 沈着 と 症 性 細胞 浸潤 を 認め , これ ら が 主 な 死因 と 考え られ 
る 。 右 気管 枝 詩 光 巴 腺 に 軽度 の 冶 転 移 巣 を 認め た が , 原発 巣 た る 食道 冶 は , 放射 線 治療 に より 
完全 に 治 疹 し た と 考え られ る 症例 で ある 。 





196. 諸 種 の 韻 腫 に 対す る Au 治療 
奥原 政雄 , 小野 田 孝治 (国立 金沢 病院 瘍 セン ター) 
Treatment of Malignant Tumors with Radioactive Gold (Aul98) 
MASAO OKUHARA, KOZI ONODA 
1) 1936 年 1 月 5 月 族 種 の 悪性 腫瘍 70 例 に 対し て , 治療 の 目的 を も っ て 放射 性 金 (Au 
198) RAMA EA Lic ( 附 表 参 照 )。 こ の 浴 液 は 英国 Amersham の Radiochemical Cen- 
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ter HC, CFF Y CKREILLEBREGRT, 粒子 の 平均 の 大 いさ は 20-25 mu CHS, 

2) 骨 冶 に 対し て は , 12 例 に 使用 し た 。 使 用 の 主 目的 は 胃 閣 切除 後 の 痛 性 腹膜 炎 の 発生 

止 で ある 。 種 々 の 方 法 を 比較 し た 結果 で は , 胃 閣 切除 後 2 ~ 3 週間 を へ て , 患者 が 手術 侵襲 の 
Pb ChE LCC, 左上 券 赴 腹筋 切開 を 行っ て , 患者 の 全身 症状 に 応じ て , 50mc 以上 
の 放射 性 金 を 腹腔 内 に 注入 撤 布 する の が , 副作用 も 少く , 放射 線 障 旭 も 軽く 。 すぐ れ た 方 法 と 
思わ れる 。 胃 閣 切除 に 引 続 い て 放射 性 金 を 腹腔 に 撤 布 する 方 法 は , 発熱 等 の 副作用 が 強く 現 わ 
れる 傾向 が あり, な お 腹 璧 究 幣 に より 放射 性 金 を 腹腔 内 に 注入 する 方 法 は , 腹腔 内 の 一 部 に 放 
射 性 金 が 偏在 し て , 腸 敵 等 の 障 旭 を 起す 危険 が ある 。 

放射 性 金 注入 後 の 症状 は , 37°C~38°C の 発熱 が 3 一 4 日 持続 し , 5 日 前 後に 白血球 減少 の 
谷 を 示し , 白血球 雪 は 概ね 2 思 目 で 注入 前 の 値 に 復帰 する 。 放 映 線 宿 酔 の 症状 と し て は , 軽い 
食 思 不振 を 訴え る も の も ある が 著しい も の は な い 。 最 も 愛 慮 し た 腹膜 療 着 に よる 腸 財 塞 の 発生 
4,1, 2 の 例 で 軽度 の 腹部 膨 漫 感 (1 一 2 半日 で 消 退 し た ) を 認め た だ け で , 余り 危 ぶ む に 足 
ら な い 。50 mc の 腹腔 注入 の 際 与 え られ る 放射 線量 は , 腹腔 中 央 で 太線 で 約 960 rep 7 線 で 約 
8207 を 受け る 。 

腫瘍 内 直接 注入 は その 大 さ に 応じ て , 15~50 me の 放射 性 金 を 用 いた が , + ORE ERS 
は 余り 著 明 で な く , 発熱 等 の 副作用 も , 切除 後 注入 の それ と 比較 し て 強い 。 適 量 の 決定 。 EA 
法 に つい て は , 今後 の 研究 を 要する が 胃 冶 に 対 し て は まず 切除 する こと が 了 ま し い 


3) ACS UTS, 8 例 に 50mc ある い は 20mc を 乳房 内 に 注入 し た 。 使用 の 目的 は 手 
術 前 妥 射 に より 手術 後 の 再発 お よび 転移 を 防止 する みこ と に ある 。 こ の 量 の 注入 で は ほとん ど 宿 


ENG = FR を 示さ さ ず E Ke 2 ee 3 il Ja I Ela TEST. Ly» 良治 手術 を 行 = 5 手術 所 見 は , 乳房 の 皮下 
結合 織 お よび 脂肪 織 は 放射 性 金 に より 朱 黒 色 に 着色 し , 組織 は 一 般 に 騰 く , 出血 し 易い 。 朋 癌 


HD nak - 
の リン パ 節 は 同様 に 紫 黒 色 に 着色 し , 発見 が 容易 で ある 。 RAC BHM REL 


て , 乳房 内 で は 問 質 結合 織 血 管 お よび 乳腺 管 周囲 の リン ボ 道 内 に , リン パ 節 で は リンパ 洞 内 に 。 


1 口 
組織 球 そ の 他 の 貧 食 細 胞 に より 捕食 され て 存在 し , その 周囲 で は 敵 症 像 が 著 明 で , 乳房 で は , 
Fikt LORE LEO, 排列 の 不正 が 著しく , リン パ 節 で は , リン ぷ 組 織 の 破壊 が 著しい 。 





放射 性 金 は 原発 部 で も , 転移 部 で も , 大 きく 塊 っ た 冶 組 織 の 内 部 に まで は 侵 人 し な い が 冶 の 小 
RiP, 冶 組 織 の 周辺 部 に 対し て は , これ を 障 召 し て , MOH, 空 胞 形 成 が 認め られ る 。 放 
HPS 50mc 注入 の 際 は , 乳房 の 中 央 で , BET 7,500~15,200 rep, 7 線 で 1,370~2,250r 
を 受け , 膝 癌 リン パ 節 で は , その 半数 が 7,600 rep 以上 の 線量 を 受け , 全体 と し て 130r の 
7 線量 を 受け る 。 な お , 冶 が 転移 し た リン パ 節 で も , 冶 が その 全体 を 塩 塞 し な い 限 り , 放射 性 
金 が そこ に 沈着 する 可能 性 は 到 分 に あり , 35,000 rep まで の 8 線量 を 受け て いた 
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4) RED 9B, THRO 2 例 に 対 し て の 使用 経験 で は , 腹膜 韻 に は その うち 5 例 , A 
痛 で は 全 例 に お いて , 腹水 ある い は 胸水 の 貯溜 を 遅延 させ る 意味 で 有効 で も っ た 。 腹膜 冶 に 対 
し て は 50 mc 以上 , 助 膜 瘍 に 対し て は 30 mc 以上 の 量 が 必要 と 思わ れる 。 

5) 腫瘍 内 注入 と し て は , 種々 な 腫瘍 に 0.15~1.5 mc/gr の 種々 の 量 を 与え て みた が , 10 
mc/gr 以上 で な いと 確実 に 有効 な 効果 を 期待 で き な い 。 注入 に 際 し て は 1.0 cm 以内 の 間隔 で 
その 周囲 を 含め て 多数 の 部 位 よ り 注入 し て , 腫瘍 お よび その 周辺 に 放射 性 金 が なる べく 均等 に 
分 布 す る よ 5 に 注意 する 必要 が ある 。 LOL, 全身 状態 が 不良 で , 発熱 が あり , 肝臓 の 機能 障 
得 が 明瞭 な 場合 に は , 放射 性 金 は 発熱 を 誘発 し, ある い は それ を 高め , 全身 状態 , 肝臓 の 機能 
を 悪化 する お それ が ある か ら 注 入 量 の 決定 に は 慎重 を 要する 。 

6) 子宮 冶 に 対す る 使用 に つい て は 本 紙 に 中 項 を も っ て 掲載 し た 。 

















聞 の 種類 | 数 | Aut (me)| | | mo mm 数 | Au at (me) 
1 | 子宮 sa mal 30-100 ji om | 2 | 15~40 
mM | 9| 40-50 pe ES er 
rer | 3 0 | Im a よ > 
ER de gy | & WR mw] 1 30 
3 | AUECHEA) | 8 As ale em wlı | 10 十 20 
EM 7 326 | 甲 状 Bw] 1 10+30 
5 | 腹 MR 9 20-50 UL a 3 31" 20 
7 ft xk 膚 mi 1 20+20 
6 | 助 膜 He 2 30 | al 時 J 1 26+13 
ü | 粘 液 A HE 1 80 
| at 70 | 





197. FEED eS Au WERD TE 
遠藤 幸三 , 小野 田 孝治 , 奥原 政雄 (Mie yabie > %—-) 
The Application of Radioactive Colloidal Gold in the 


Treatment of Cervical Cancer 
KOZO ENDO, KOJI ONODA, MASAO OKUHARA 






Au’ BBR OD FE SURAREN OVS Alt 1950 44 Sherman, Allen 等 に より 始め られ , 
Soule, Kottmeier も 報告 し て いる 。Aul98 BA ARIt FSA 20~25 m OREF O22 
イド 溶 流 で , 子宮 傍 組 織 内 に 注入 する と 多く は 注射 局所 に と どまり , 一 部 は リン ぷ 流 に 沿い 領 
域 リ ン パ 節 に 蓄積 する 。Aur93 の 放射 線 は 7 線 の エネ ルギー (0.41 Mev) に 比 し て 8 線 の それ 
(0.97 Mev) が 強く , 半減 期 (2.7 日 ) が 短い た め 注 入 後 組織 肉 で 速 か に 減弱 し , 持続 的 な 破 
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壊 作 用 を お よ ぼ さ ず , また , 血 中 に 移行 する こと が 極め て 少く , 肝 , U, FHSOHEDDU 
と いわ れる 。 注入 は 用 内 より 両側 子宮 矯 組織 に 注射 器 を も っ て 行 5 。 左 右 各 側 に それ ぞ れ 50 
mc を 注入 すれ ば , 修 組織 に 大 久 平 均 1 万 rep 以上 の 線量 が 与え られ る こと に た な る 。 
われ われ は 子宮 頸 冶 21 Hic Au 爵 質 溶液 (30-100 mc) を 使用 し た 。 うち 6 例 は 根治 
手術 後に , 3 例 は Ra, 双 線 , Co0 療法 後に 注入 し , 7 例 は 注入 後 10 一 28 日 後に 頸 韻 根治 手 
術 を 行い , BARGER, Au® の 分 布 状 態 , 局所 な ら び に 領域 リン パ 節 等 の 肉眼 的 変化 を 観察 し , 
また , 多 出 物 の 組織 学 的 検索 を 試み , 5 例 は 注射 の み を 行い 経過 を 観察 中 で ある 。 了 臨床 症状 : 
白血球 は 注入 後 6 時 間 目 頃 よ り 一 過 性 に 増加 する も の も ある が , 多く は 菩 次 減少 し て 7 一 10 日 
目 に 最低 値 (3.000ー4,500) を 示し , 同時 に 軽度 の リン パ 球 減少 を 伴い , 以後 滞 次 坊 復 する 。 
多く は 注入 後 約 2 週間 , Sees, 悪心 等 が 現われ る 。 最 も 著 明 な 症状 は , RARE, PA, 
粘液 便 等 の 直腸 症状 で , 使用 量 に 応じ て 症状 に 軽重 は ある が , 多く は 注入 後 2 週 以後 に 発し , 
2 ヵ月 以上 も 持続 する も る の も あり , 特に 術 後に 強く 現われ る 。 注 入 後 に 根治 手術 を 行っ た も の 
で は , 術 後 経過 は Au 非 使用 群 に 比べ て 著しく 悪く , 7 例 中 3 例 で は 不明 の 発熱 が 永く 続き , 
AL PCI, 腹水 を みろ , 肝 機 能 障 得 が 現われ た 。 術 後 の 自 然 排尿 も 対 原 に 比べ て 著しく 朋 
延 す る 。 副作用 の 面 か ら 考 察する と , 本 邦人 で は 100 mc は 過量 で あり , 50mc 以下 が 適量 
と 考え られ, こと に 根治 手術 前 に 使用 する 場合 は 充分 の 警戒 を 要する 。 手術 所 見 : 組織 内 の 金 
粒子 の 分 布 状況 は , その 溶液 の 紫色 の 着色 状態 に より 明 懇 に 識別 せ られ る 。 子宮 傍 結 合 織 は 最 
も 強く 着色 し , 領域 リン パ 節 る 濃 染 し て いる 。 KO, BRR, 277 zARERSO PEN 
腹膜 ふ 強 く 着色 し , また 骨盤 腔 を 超え て , 上 方 の 腹膜 , 腸 難 に も お よん で いる 。 TE, 卵巣 の 
着色 は 軽微 で ある 。 修 組織 は 硬化 し , や や 浮腫 状 で 肛 く , 出血 し や すい 。 リンパ 節 は や や 壮 縮 
し て いる 。 手術 に よっ て 広汎 に 修 組 織 , リン パ 節 を 多 除 し た 後に も , 注入 し た Aur%8 の 約 半 
量 が 骨盤 内 お よび その 附近 に 残っ て いる こと が 計測 され た 。 出 組織 の 単位 重量 当り の 放射 線 
量 を 比較 する と , FEB, 下腹 リン パ 節 , 閉鎖 節 に 極め て 多く , 外 腸 骨 リ ン パ 節 に ゃ 相当 
ERS, 子宮 筋 層 , AR, 頸 部 , 卵 管 , 卵巣 , 硝 忠 館 に は ほとん ど な く , 大 き な 靖 転移 塊 に は 
極め て 少く 。 リン パ 組 織 の 残存 する 転移 リン パ 節 に は 相当 量 認め られ た 。 組織 学 的 所 見 : 子宮 
傍 粘 合 織 は 軽度 の 症 像 を 呈し , 金 粒子 は 多く は 組織 球 に 摂取 され , 金 粒子 の 沈着 の 強い 部 位 
組織 の 壊死 , 水腫 , 出血 を み , BORA, ARMORIAL, 充血 等 が 認め られ る 。 領 
域 リ ン パ 人 節 内 に は , リン パ 洞 こと に 緑 洞 に 多量 の 金 粒子 が 洞 肉 度 お よび 細 網 細胞 に 摂取 され て 
存 し , リン ぷ 決 胞 の 著 明 な 姜 縮 , ある い は 消失 , リン パ 球 の 著 減 , 内 度 細胞 の 増生 が 見 られ , 
一 部 に は 好 中 球 , 形質 細胞 の 浸潤 , 出血 等 を 認め る 。Au 沈着 の 著しい 部 位 で は , 組織 は 完全 
に 壊死 に 陥り , 近 修 に は 結合 織 線 維 の 増生 が 認め られ る 。 病 の 転移 の ある リン パ 節 で は , Aa 
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織 内 へ 金 粒子 は 侵 人 せ ず 周囲 の 残存 リン パ 装 置 に 沈着 し , TEOHANERIHFT DEN, Ha 
Unze. 核 濃縮 , 胞体 の 空 胞 変性 等 を 認め , 間 質 線維 の 増殖 も 見 られ る 。 時 に 多核 巨 細 胞 の 
形成 。 核 融 角 を 起 し た 例 に も 拉 す る 。 金 粒子 の 洗 意 部 位 か ら 難 れ た 冶 組 織 に は 著 変 は 見 られ な 
い 。 組織 切 訂 に つい て オー トラ ジオ グラ フ を と る と , 金 粒子 の 沈着 部 位 に 一 致し て 黒 化す る の 
を 認め る 。 

以上 の 所 見 より , Aut 用 質 溶液 を 吾 瘍 治療 の た め 子 宮 修 組織 に 注射 する と , 多く は 注射 局 
所 に と どまり , 一 部 は リン ボ ポ 流 を 介 en 
fe Pe ARB RAIS EA Licv>, Aul® DPMORAFEINN 0.38cm CHS DEE lem Y 
LD ERBRESUCAS LERNT ISS bith, TE TREIKEBANHIE 
HDD, Au® BAROEHOA CILPED CH), 手術 的 に 史 除 する か , また は 
線 や Co 等 に 頼ら な けれ ば な ら な い 。 し か し , 手術 の 補助 療法 と し て Au198 BE FAL. 
る こと は 。 従来 の 深部 治療 に お ける より も 大量 の 線量 が 与え られ る の で 有効 と 思わ れる が , Hl 
作用 が 相当 激しい こと 等 か ら , COMA, 使用 量 。 適応 等 に つい て 今後 さら に 検討 し な た けれ 


ば な ら た な い 。 





198. Zoo P* 摂取 座 と 深部 治療 効果 ょ の 関係 に つい て 
AR 淳 , ARM, 新井 洋太郎 (千葉 大 学 医学 部 中 山 外科 教室 ) 
Relation Between Rate of P*? Deposition and Effect of 


Deep Therapy in Oesophageal Cancer 
JUN OTSUKA, KAZUSUKE OIKE, YOTARO ARAI, 


昭和 21 年 1 月 以後 31 年 3 月 に 至る 最近 10 FRC HP RE NK A A 
1806 名 に 達し た 。 これ ら の 症例 の 中 冶 腫 が あまりに も 進み すぎ て いる た め に また 心肺 肝腎 等 
Jahn 思 者 に 対 し て は 教室 に お いて は 2 年 前 より 積極 

的 に 深部 放射 線 療 法 を 施行 せしめ あて いる 。 こ の 治療 を 施行 し た 50 例 を 検討 する に 叉 線上 極め 
て 速やか に 駐 瘍 陰影 の 減退 消失 を 来 す 症 例 と 治療 後 ま で 著 明 な る 狭 鶴 の 改善 を 
ある こと が 明らか と な っ た 。 ま た 一 方 治療 に よる 副作用 その 他 の 原因 で 食道 痛 の 充分 な る 腫瘍 
線量 と 考え られ る 5000r に 達し 得 な た いも の も 約 202 に 存在 する の で ある 。 従っ て 根治 手術 不 
可能 な 場合 , 如何 な る 食道 韻 症 例 が 深部 治療 に より 距 下 困難 の 苦痛 除去 を 期待 し 得る か を 知る 
こと が で きる な ら ば 最近 の 深部 治療 の 進歩 と 粒 ま っ て さら に 見 る べき 効果 が 得 ら れる も の と 考 
える 。 教室 に お いて は 放射 性 同位 元素 P% を 用 い 如 何 な る 症例 に か か る 効果 が 期待 し 得る か を 
668 [GANN, Vol. 47, 1956 












を 来 さ ご な \ EP 例 の 





































































aL, RAT CNeBALAS CLAD, また 治療 後 局所 の 治療 効果 の 判定 に 対し て も 
興味 ある 知見 を 得 た の で 報告 する 。 

深部 治療 患者 9 名 に 対し 治療 前 に P? 400 uc REEL, 24 時 間 後 教室 に て 工夫 考案 せる 鼻 
腔 ゾン デ 大 柔軟 な る GM 管 を 食道 内 に 挿 信 レイト メー ター に て 食道 全長 の 放 装 能 を 測定 記録 
tt. SHI 3000r の 線量 時 を 規準 と し て , 治療 前 後 の 叉 線 像 を 比較 し 腫 宿 の 際 影 消失 , ま 


ムー 


た 狭 徐 の 改善 を 検討 せ する と ころ 疹 部 対 健常 粘膜 の 平均 カウ ント 比率 が 2.8 以上 , 特に 3 ATR 


IN 


の 高い 症例 は 極め て 速やか な る 駐 線 上 の 変化 を 示す に 反し , 2 倍 以 下 の 低 い カ ウン ト 比 率 を 示 
す も の は 著 明 な る 狭 族 の 改善 を 示さ な か っ た の で ある 。 よ っ て PR の 摂取 率 の 高い も の 程 放射 
線 に よる し 線上 の 変化 を 期待 で きる こと が わか る 

ここ に お いて 私 達 は この 関係 を 解明 する た め に 如何 な る 病 風 に PP が より 多く 摂取 せら れる 





pHa ヒ AS AU HERR 22 例 に お い て マク ロラ ジオ オー トグラフ を 作 ) KL,tOR a (ESR RGF 数 の 測定 
ょ り 得 た 黒 化 度 と 組織 像 を 検討 し た 。22 例 の 多 出 標本 を 語 真珠 の 全く な い 幼 若 細 肪 の みか ら 成 


り し か も 核分裂 像 の 極め て 多い も の を 未熟 型 , 冶 哀 珠 に 極め て 富む も の を 成 事 型 , 僅か に 角 化 
の 傾向 の ある も の を 中 間 型 と し て , P32 の 摂取 率 を 黒 化 度 よ り 測定 する と , Fi 
ラフ は すべ て 3 倍 以上 の 高い 黒 化 庭 を 示す に 反し , 成熟 型 は 大 多数 2 倍 以下 の 低 値 を 示し た の 


で ある 。 さ ら に 丹 様 冶 的 傾向 の 強い も の と 人 硬 性 冶 的 要素 の ある も の と に 分 類 し て も 前 者 は 平均 


> 






Ltehp yg 


3 佐 後 者 は 1.9 倍 で あっ た 。 以 上 の こと より 食道 癌 の P? HAIL DR We BM 
に 富み 入 様 痛 的 発育 を する も の 程 大 た な る こと を 知る 。 こ の よう 5 な 摂取 P% 率 と 組織 像 と の 関係 
は 悪性 腫瘍 の 放射 線 感 受 性 の 概念 と 極め て 一 致す る も の と 考 を ん る 。 す な わ ち , 感受 性 の 法則 で 
ある トリ ボン ド ベ ル ゴ ニ ー の 法則 は 細胞 分 像 期 に お いて 感受 性 が 大 , 挨 言 すれ ば 細胞 分 像 の 

ん に し て , 代謝 の 時 盛 な る 腫瘍 程 感受 性 が 大 と いう こと で ある 。 ま た 放射 線 治療 の 経験 上 感受 
性 は 硬 性 冶 は 低く , 脱 様 靖 は ほとん ど 感 受 性 の な いこ と が 知ら れ て いる が , PR る も 硬 性 癌 は 低 


N 


ae 
受 人 性 の 高い と いう 結論 を 得る と と も に われ われ の 臨床 症例 と も 極め て 一 致す る も の で ある 。 ま 
た 治療 後 の 遠隔 患者 に お いて , RZEXROEH, 治療 後 の 食道 通過 感 は 手術 施行 吊 者 に 比較 し て 
著しい 不安 感 を い だ か し め る も の で ある 。 し た が っ て 遠隔 時 誠 痕 性 狭 徐 を 来 し た の か ある い ! 

局所 の 再燃 を 来 し た の か 決定 に せま られ る 場合 が し ば し ば で ある 。 か か る 場合 の 二 例 に 詩 し て 


測定 せる と ころ , いずれ る も 局所 は 健常 部 の 502 前 の 低い カウ ント 比率 を 示し 再燃 に よる 狭小 に 









あら ざる こと を 証明 し 得 た 。 さ ら に 線量 と P? 摂取 率 と の 関係 を 検討 せ する と ころ , 治療 前 3.3 

倍 の 高い 比率 を 示し た も の が 3000r 時 に お いて 健常 値 以下 に 5000r 時 に は 6022 の 低い 値 を 

示し た 。 こ の 事実 は P32 の 測定 が 線量 効果 の 推定 の 参考 に な る と 考え る 。 か か る 場合 の 組織 像 
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REEL AL Te < APMROMMCHS LE ZEN LAK. 
結論 : 食道 癌 患者 の 放射 線 療法 に あたり 治療 前 GM 管 の 測定 に て P% に よる カウ ント 比 
率 が 3 倍 前 後 の 高い も の は 極め て 速やか な る 駐 線 上 の 改善 が 期待 で きる 。 ま た 線量 に 平行 し て 
カウ ント 比率 は 低下 し , 治療 効果 の 判定 また 遠隔 時 局所 の 再燃 の 有無 決定 に 役立つ 知見 を 得 た . 
よっ て GM 管 お ね および レイ トメ ー タ ー に よる 食道 冶 の 測定 は 診断 の みな ら ず か か る 治療 の 面 に 
S い て も 有意 義 で ある 。 最 後に 千葉 大 学 放 討 線 科 に 多大 の 御 援助 を 賜り 厚く 感謝 の 意 を 捧げ る 。 
(文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





199. Co” 速 距離 照射 に よる 過去 3 ヶ年 間 の 治療 経験 
山下 久雄 , 藤田 順一 , SESE (国立 東京 第 二 病 院 ) 
Three Years Experiences on the Treatment of Cancer 
by Co-60 Tele-therapy 

HISAO YAMASHITA, JYUNICHI FUJITA, KOHEI TAMURA 

1953 年 6 月 以降 3 ヵ年 聞 に , WEM RIT-I 型 装置 に Co"” 60 curie を 装 雷 し て , 種々 の 副 
性 風 場 患者 134 名 を 治療 し た 。 治 療 の 対象 と し た 症例 は , 在 来 の 放射 線 療 法 で 無効 で ある か , 

第 1 表 Co"RIT-I MAMA x 2 Mech EIER EBENE. ESA STEM 
治療 成績 RHR O BANC TE > TREE LEN MEG), 
Bea somm | om - xk a | # AR 深 在 性 病巣 の 場合 , お よび 副作用 の た め に 




















BE # 聞 7 例 4 57% | 6 86% Ye 
1 | ste Bf ‘ E 

een 腔 ・ Pd 1 14 例 5 36% 12 86% FEED BREE FEN に 行 し 得 な \ x 5 

原 発 性 肺 HR 10 | 4 40% 10 100% た 症例 が 多かっ た の で 。 余 り 効 果 を 期待 し 

転 移 性 肺 & 4 例 2 50% 4 100% 

7 R MR HB FH) 3 38%」 8 100% 得 な か っ た の で ある が , か な り の 成績 に 認 

a Shah F 7 例 1 14% 6 86% 

食 itt m | 5 例 | 1 20% 4 80% むべ き 効 果 を 収め 得 た 。 こ と に 一 次 治癒 率 

8 5 5 例 1 20% 2 40% u 

FRRBRRER SH | UM 3 21% 8 57% に 相当 の 高 率 を 示し た こと は 注目 すべ きこ 

BC + LFI) 4 例 4 100% 4 100% ee 

時 ik a | 6 例 | 0 0% 2 3% と と 考え られ る 。 

ix ii 例 100% 3 100 

Ce し ギー % 者 位 別 治療 成績 お よび 病理 組織 像 別 の 治 

覧 kk Mm 次 2 例 0 0% 1 50% 

m ct MH am 2 | 3 lx 療 成 績 は 。 第 1 表 お よび 第 2 表 の 如く で あ 

女 性 < 器 聞 | 10 例 4 40% 8 80% 

LBS 反 膚 転移 8 例 3 38% 6 75% Ain 

Lh 骨 転 移 4 例 3 75% 4 100% に " i at 

上 FA 聞 9 例 1 11% 3 33% すなわち 部 位 別に みる er 肺 臓 , etm, 

= fi Sf 6 例 1 17% し % A 
See | srl Ss “te i 前 立 腺 , 腸 た な ど に 有効 例 が 多かっ た 。 
合 計 ml 50 38% | “31 % な お 注目 すべ きこ と は , 骨 と の 関係 で , 骨 

LOMA 2, BR, #37 A, 内 清和 1 例 の 原発 性 腫瘍 に 対し て は , その 治療 効果 は 
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第 2 表 Co"RIT-I 型 大 量 照射 の 病理 組織 像 余り 芳しく な いよ うに 思わ れる が , 他方 骨 
RE と 客 接 な 関係 の ある , FE, mE, 咽喉 等 

. u | me 痛 | PP ae Ht の 腫瘍 で は 見 る べき 効果 を 示し , ERB 

AA Kai Ms | tox u“ > 移 に も 良好 な 成績 を 収め た 。 

„ 900-000 a. en | u Pe: | En 病理 組織 像 別 の 治療 成績 も 基底 細胞 癌 の 
row ott. Aa | 82 | Tale | Sat | Bab Ta 治療 成 柄 の 良好 な こと は , 従来 の 一 般 放射 
表 | ee 法 と 同様 で ある が 。 過半 上 度 病 よ りゃ 
ir, 腺 冶 の 方 が 良成 績 を 示し た 。 な お 

この 病理 組織 像 別 一 次 治療 率 と 病巣 線量 と の 関係 を みる に , 5000 r まで は 基底 細胞 癌 を 除い て 
見 る べき 効果 は 得 ら て れ な か っ た が , 7000r,。 あるいは それ 以上 の 病巣 線量 を 与 える と , 各 組 織 


像 別 と も 一 次 治療 率 は 向上 し た 。 従っ て 少く と も 7000r 以上 の 病巣 線量 を 写 え な けれ ば , 好 
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結果 を 期待 する こと は で き な い と 思わ れる 。 


次 に Co 大 量 有 照射 時 の 深部 量 を うに の 精子 お よび 卵子 を 用 いて 測定 し , エッ クス 線 の それ 
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Fig. 1. Per cent depth dose by deap x-ray Fig.2. Per cent depth dose by Tele-cobalt 
irradiation therapy 
(A) Air dose (P) Physical measurement (A) Air dose (P) Physical measurement 
(B) Biological measurement (B) Biological measurement 
200Kv, 0.5Cu-+0.5 Al filter, F.H.D=30 cm Source-surface distance 30cm, Size of 
size of the field=10x10cm, Water phantom the field 10x10c m, water phantom 30>» 
30 x 30 x 205 cm 30 x 25 cm 
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EHRT. PERLE IL Y FY Y—HWO Victoreen Chamber を 使用 し , 必要 
に 応じ て Wr の も の と 1007 の も の と 両方 を 使用 し た が , これ を 補正 する た め に , マッ ダ ? 
メー ター と 3mm Al # Lauritsen 検 電器 を 用 い , ラジ ウム の 7 線 と 比較 測定 し , Radium 
0.84 mrhm Co 1.33 mrhm を 採用 し た 。 生 物 学 的 測定 に は , うに の 精子 に 放射 線 を 照射 す 
Sc, 時 間 的 因子 に 左右 され ず に , 線量 の 強 さ , FURR, 照射 後 の 期間 等 すべ て に 無関係 で , 
た だ 妥 射 され た 総 線量 に 応じ て 第 一 分 像 の 分 割 時 間 が 遅延 する と い 5 性 質 を 利用 し , 水槽 を 用 
いて 測定 し た 。 そ の 結果 , 200KV の 又 線 の 場合 は 表面 より 1-2cm で 物理 的 測定 値 の 方 が 
高値 を 示す が それ より 深部 で は 物理 学 的 測定 値 の 方 が 急速 に 減少 し 生物 学 的 測定 値 は それ 
程 減少 し な い 。 一 方 Co69 で は 全般 的 に 物理 学 的 測定 値 が 生物 学 的 測定 値 よ り 低い 値 を 示し た 。 
すなわち X え 線 で は 深部 に お いて 電線 の 散乱 線 附 加 が 多い た めで あろ 5 こと が 考え られ , Co69 で 
は 表面 に お ける 散 志 線 附 加 が 少く 表面 より 1 一 2cm の と ころ に 最大 値 を 示し , それ より 深 部 
に お ける 線量 の 減 較 度 は 少 い た め に 。 深部 に 大 線量 を 写 え る こと が で き , し か も ゃ 度 膚 表面 へ の 
線量 が 少 い の で 皮 膚 の 障 旭 が 僅少 で ある 。 (な お 本 研究 は 一 部 厚生 省 研究 費 の 補助 に よっ て 行 
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200. 用 状 放射 性 物質 , 特に Au の 上 臨床 治療 経験 
山下 久雄 , 藤田 順一 , BEAR (国立 東京 第 二 病院 ) 
Some Clinical Experiences on the Treatment of Cancer 
with Radioactive Colloidal Isotope-Au!? 
HISAO YAMASHITA, JYUNICHI FUJITA AND 
YOSHINOBU KISHIGAMI 
£9 月 以来 , Bote Auf を 臨床 上 に 使用 し て 数 ヵ月 以上 の 経過 を 見 た 症例 が 25 例 
こ お よ ん だ の で その 結果 を 報告 する 。Au198 は 粒子 の 大 さ 50~100 um, 半減 期 2.7 HE 
ュ ロ イド 状 で 。 BERET MR, 生食 水 に 対 し て 安定 で , 2 線 の エネ ルギー は 0.98Mev, 
7 線 の エネ ルギー は 0.41 Mev, 平均 飛 程 は 0.33 mm, 最大 飛 程 は 3.8 mm (水中 ) で , Ich 
射 能 は 15-50 mc/ml CHS, 


治療 症例 : 症例 は 第 1 表 の 如く で , 腹腔 内 注射 14 例 中 10 例 は 腹水 に 対し て , ABIT 


防 的 に 使用 し た 。 注射 方 法 : 腹腔 内 お よび 胸腔 内 へ は 生食 水 ま た は 522 SFR 200~ 
300 cc に 稀 委 し て 点滴 注射 し た 。 局 所 に 対 し て も 生食 水 , ノボ カイ ン 液 等 で 稀釈 し て 注射 する 
方 が よい 。 (第 2 注射 量 : 腹腔 内 へ は 30-100 mc (平均 70 mc), 胸腔 内 へ は 50-80 


mc (平均 60 mc), 局所 に は 22-50 me (平均 30 mc) を 使用 し た が , 平均 体重 の 少 い 日 本 
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人 に は 100 mc 以上 を 使用 する 第 1 表 放射 性 金 の 治療 症例 








こと は 危険 が 伴 OT, 最高 80 注射 部 位 症例 数 tf in 名 
mc 位 が 適当 か と 思わ れる 。 腹 腔 14 | 腹水 ( 十 ) 10… 胃 癌 4, 卵巣 瘍 2, Toba, 


腹水 (一 ) 4… 胃 癌 2, その 他 2 





BER: 副作用 と し て は 左 程 


胸腔 | 5 | AMS, 肉腫 1, メゾ テリ オー ム 1 
軍 大 な も の は な い が , 50 mc 以 








Bm 6 | MMO, 子宮 癌 転移 2, nm 
上 を 使用 し た 場合 に 時 に 食 父 減 | 食道 韻 転 移 1 
a, 1, Be, TH, A y wl 





Ree, 頭重 等 が 現われ る が (第 2 表 ), 2 3 週間 の 経過 後に は 消失 する 。 その よう な 症 
例 に は 自 血球 減少 が 起り , BEAR HA 6 Fl, 胸腔 内 使用 例 2 例 , 計 8 例 に み ら れ た が , WF 
れる 輸 血 等 の 処置 で 抜 復 し て いる 。 た だ し 卵巣 六 手 術 後 の 上 患者 で 100 mc お よび 50mc を 2 
回 に 注射 し た 例 で , 初回 注射 後 3 ヵ月 で イレ ウス 症状 を 起 し 7 ヵ月 で 死亡 し た が , 6 ヵ月 の 血 
液 像 に 昭 粒 球 の 減少 を 認め 骨 笑 母 細胞 の 出現 を 見 た 。 RAO RAL CIS, 腸管 全般 が zart 
CREME TE iL, 疹 着 部 の 組織 像 は 一 般 の 疹 着 と 異 り 弾 力 線維 の 硝子 様 化 が 見 られ な か っ 
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第 2 表 放射 性 金 の 副作用 BSH 放射 性 金 の 癒 治療 成績 CUT + BEE + HE) 
eee) „| „mr | | ® 効 | 好 転 | 著 a 
注 部 1 Mi | ‘a 気 下 il 注射 方 法 症 例 1 ヵ月 以 |3 ヵ月 以 |1 ヵ月 以 3 ヵ月 以 6 ヵ月 以 

数 骨 akin SS | 内 死亡 内 死亡 | 上 生存 | 上 生存 | 上 生存 

u wul 6| 4| 5| 6 memMul 3s | 2 | 4 | sl 2 

nom 5| ee See 2-7 Oe P Ber rer 

i 所 6| 0 | o}| O} 0 mm Me 0 | O | 2 | we) 

+ |! o| 4] gl 8 時 is) ep STs 6 5 
治療 結果 な ら び に 考 接 : PEE KURI IS LORE LEER ERAT 4 tH 


3 表 の 如く で , 効果 を 認め る に 玉 ら な か っ た も の も ある が , 25 例 中 11 例 に 著 効 を 得 た 。 治 療 


に 際 し て は 充分 に 線量 を 考慮 する 必要 が あり , 腸管 の 癒着 に 対す る 処置 も 今後 に 残さ れ た 問題 
の 一 つと 思わ れる が , 冶 の 根治 療法 の 一 手段 と し て 拉 来 性 の ある 治療 法 で ある と 考え る 。 














X. # 計 Statistics 


201. 冶 死 亡 数 の 調査 研究 (予報 ) 
UHR, ARGS, 武内 重 五郎 


Survey on Cancer Death Figures (Preliminary Report) 
SUMIYASU YAMAMOTO, HISAMASA SATO, JUGORO TAKEUCHI 
(Nara Medical College) 


According to the statistics annually issued by the authorities, the cancer death 
rate in Nara prefecture, especially that of gastric, has usually been the highest 
in Japan. Moreover, the rate of gastric cancer in Nara prefecture may perhaps 
be the highest in the world. These statistics, however, do not obtain approvals 
of all specialists concerned. The reason of their suspicions mainly lies in the 
fact that no one believes it easy to definitely verify whether the cause of death 
of each ease is due to cancer or not without pathological examinations or their 
equivalents. And it is needless to say that the application of complete examina- 
tions on each case in a given population or on unbiased part of it might be im- 
possible under the present situations. These statistics mentioned above are based 
on death certificates issued by the physicians in charge and the greater part of 
these are supposed to have been prepared through diagnoses obtained by visiting 
the patients only a few times. 

The principal object of epidemiological research on cancer in human populations 
is to descover generalizations that will hold true for a larger population than the 
one from which they are derived. In this sense all such investigations are based 
on samples. Two requirements must be fulfilled for drawing valid inferences 
from a sample: (1) (unbiasedness) the samples must form an unbiased part of 
the larger population for which the inferences are thought to hold true, and (2) 
(reliability) each of the data collected must be sufficiently reliable to support the 
inference drawn. 

The statistics available so far for the epidemiological research on cancer might 
be classified into two types. One of them consists of statistics based on death 
certificates and insofar as the latter requirement is concerned, they would bear 
serious weakness as have generally been recognized. The other consists of 
pathological statistics which are prepared by medical schools. Such statistics 
unquestionably are the most valid insofar as diagnosis is concerned. But, with 
regard to the fomer requirement, only in rare instances are autopsies or their 
equivalents performed on an unbiased part of deaths. Consequently, these statistics 
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as a rule cannot be accepted as a basis for generalization beyond the particular 
records studied. 

It is quite defficult to maintain optimum balance between these two require- 
ments and several attempts have been made on this by various authors. Over- 
emphasis upon one requirement cannot compensate for a failure to observe the 
other. 

We have been and are seeking for a method of obtaining more accurate Statis- 
tics preserving the requirement of unbiasedness for the basis of epidemiological 
research on human cancer in Nara prefecture. And we have performed two 
surveys as preliminary to our research. 

The purpose of these preliminary surveys are threefolds: First, to establish a 
reliable method of estimating cause of death as due to cancer or not. Second, 
to obtain informations required for design of further extensive surveys, which 
would play a fundamental role in epidemiological research on human cancer. 
Third, to obtain comparatively more reliable estimate of cancer death figures in 
the population concerned. 

The results of the first preliminary survey conducted in Uda district, Nara 
prefecture (mountain region), was already reported in this journal* and the present 
preliminary survey conducted in Ikoma district, Nara prefecture (provincial town 
district), the results of which will be reported here, has been conducted as a 
sort of control to the previous one. We shall therefore, refer to previous results 
together with that of the present survey in the following. 

Statistical Design of Surveys: Taking consideration of the limits in cost and 
allowance available for us and of the purposes of these preliminary surveys, we 
have restricted the scope of our survey to certain small districts with which 
inferences are to be drawn and sampled by stratified random method in both 
surveys. 

In the previous survey conducted in Uda district, out of 324 cases who had 
been living and died during 1953, 94 cases were sampled and studied during 1954. 
In the present survey conducted in Ikoma district, out of 805 cases who had been 
living and died during 1955, 90 cases were sampled and studied from Jan., 1956 
through Mar., 1956. 

Stratification was performed through the examination of death certificates as 
follows. Each case was classified through careful examination of the mentioned 
items of death certificate into neoplastic and non-neoplastic and then among non- 
neoplastic cases, those of accidental death and those below 30 years of age were 
excluded. The reason of the exclusion of the former is clear and the latter is 
due to the fact that it is comparatively rare to die from neoplastic disease in 





* “Gann” Vol. 46, pp. 414-6 
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Table 1. Uda district (previous) 















































Death certificates Neoplasm | Non-neoplasm 
3 2 FF EEE a a a raue Du ーー Total 
Strata C | I I I Excluded 
Number of deaths 50 | 82 96 10 86 325 
Listed 50 | 36 17 2 105 
Interviewed 46 | 32 14 2 94 
Non-interviewed | 4 | 4 3 0 11 
Ikoma district (present) 
Death certificates Neoplasm | Non-neoplasm 
= -| Total 
Strata Cc | I I Excluded 
| 
Number of deaths 101 | 195 315 194 805 
Listed 25 | 59 16 100 
Interviewed 22 | 54 14 90 
Non-interviewed 3 | 5 2 10 














such younger years. The non-neoplastic cases not excluded were stratified 
further into two as follows: I. Cancer suspective cases (such as due to chronic 
gastric ulcer, senile diseases, etc.). II. Cancer non-suspective cases (such as due 
to tuberculosis, apoplexy, etc.). 

In the previous survey, we have settled one more stratum called III, composed 
of the cases excluded from I and II, but in the present survey we have included 
this into I. 

The results of stratification will be seen in Table 1. Discussion with regard 
to the allocation of samples to strata will be omitted here. 

Interviews were performed by a research team composed of the authors (a 
staistician, a pathologist and a clinician) avoiding the farming seasons. In each 
visit to the family of the dead case, detailed questioning was conducted on such 
a person who knows the whole course of the disease of the dead case. Besides 
signs and symptoms special importance was put on physicians’ diagnosis and its 
sources (autopsy, biopsy, operation, X-ray examination, etc.). All the physicians 
who were in charge of the dead case were more or less in touch with us. 

Classification of the cause of death was performed along the following five criteria: 
A. (+): Neoplasm, verified (by autopsy, biopsy or operation). B. (+?): Neo- 
plasm, nearly verified (by X-ray examination, abdominal tumor, etc.). C. (+): 
Undetermined. D. (—?): Non-neoplasm, nearly verified (by lack of suspici- 
ous signs and symptoms of cancer). E. (—): Non-neoplasm, verified. 

Results: The results of the classification of the causes of death through our 
interviews will be seen in Table 2. 
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Table 2. Uda district (previous) 












































| Strata | 
C I I 1 Total | Average age 
A(+) 12 12 | 58.0 
B(+?) 22 6 28 | 70.2 
C(+) 6 6 1 13 | 
D(—?) 5 11 16 | 
E( 一 ) 1 9 13 2 25 | 
Total 46 32 14 aha 94 
— 1 ' 
Ikomo district (present) 
| Strata 
| € I 1 | Total | Average age 
A(+) | 8 | 8 50.4 
B(+?) | 3 1 | 14 | 65.1 
C(+) | 1 22 t | 24 | 
D(—?) 30 13 43 
E(—) | i 1 
Total | 99 54 14 | 90 





In the previous survey conducted in Uda district, among the cases recorded as 
due to neoplasm, there were fairly many cases (6 in 46) which must be considered 
as not due to neoplasm. While in the present survey conducted in Ikoma district, 
among 22 cases recorded as due to neoplasm, 21 cases were completely or neariy 
completely verified as due to neoplasm and oniy one case was undetermined. 

In the previous survey, among the cases recorded as not due to neoplasm (ex- 
cluding accidental deaths and those below 30 years of age) there are also fairly 
many cases (5 in 48) which must be considered as due to neoplasm. But in the 
present survey, only one in 58 cases was nearly completely verified as due to 
neoplasm. 

The average age of the dead cases verified to be A was 58.0 years and that 
of B was 70.2 in the previous survey. While in the present survey, that of A is 
50.4 and that of B is 65.1. 

The estimated number of cases verified to be A or B is 52.3 and its estimated 
standard error is 4.5 in the previous survey. While in the present survey, 
it is 100.0 and its estimated standard error is 4.9. Insofar as the estimated 
number of cancer cases is concerned, they do not differ significantliy from those 
obtained by death certificates (150 and 101) in both surveys. But attention should 
be paid to the difference involved in these results. The formula employed for 
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the calculation of these figures will be ommitted here. 

Summary and Comments: The results obtained through these two preliminary 
surveys may be as summarized as follows. 

1) The reliability of death certificates in Ikoma district were comparatively 
higher than those in Uda district. This fact may be considered to show that the 
reliability of death certificates varies from district to district. The principal 
factors which might be attributable to this fact, though unknown, would be sug- 
gested in the actual situations that Ikoma district has several advantages over 
Uda district such as in medical and transport facilities, economic conditions, etc.. 

2) The average age of the cases which were verified as due to neoplasm by 
autopsy, biopsy or operation is significantly lower than those nearly verified as 
due to neoplasm, in both surveys. These results may be considered as an evidence 
to the biased nature of pathological and hospital statistics. 

Through these preliminary surveys, we are of the opinion that examination of 
each of the death certificates by well-trained research teams through statistically 
well-designed survey, though troublesome and expensive, must have basic impor- 
tance in the development of epidemiological and geopathological research on cancer. 

(BEREITET K 3) 





202. AME AR MEIC OWT 
(最近 の 27 年 間 に お ける 剤 検 例 の 概観 ) 
石 河 利 隆 (東大 病理 学 教室 ) 
On the Juvenile Carcinoma 
(Survey of the autopsy cases in the recent twenty seven years.) 
TOSHITAKA ISHIKO 
1954 年 閣 学 会 総会 に お いて , FH, 三宅 は 東大 病理 学 教室 に お ける 1946 年 より 1953 年 に 
至る 8 年 問 の 悪性 腫瘍 章 検 例 の 統計 的 実態 を 発表 し た 。 今 回 は 過去 27 年 聞 に お いて , 若年 者 
CBA LHASA (悪性 の 上 皮 性 腫瘍 ) に 注目 し て , その 臨床 上 お よび 着 検 上 の 特色 に 関 
し て 概観 的 考察 を 試み た 。 

1) 調査 材料 a) 1929 年 より 1955 年 まで の 27 年 間 に お ける 着 検 例 5900 Fl b) この 


5 SHAS 1260 例 (21.35) 2) 若年 者 癌 星 の 年 合 の 区 切り 方 : 上 記 の 閣 腫 1260 例 
の 年 令 別 分 布 (第 1 表 ) より 考え て , ここ で は 閣 腫 の 好 発 年 信 よ り は ずれ た 年 信 と い 5 意味 で , 
29 才 以 下 の 年 令 に 発生 し た 閣 腫 を 若年 者 韻 腫 と し て 取扱 う 。 3) 若年 者 冶 腫 の 原発 臓器 別 一 


覧 第 2 表 に 示す 如く 総計 76 例 の 若年 者 韻 腫 割 検 例 を 見 る 。 こ れ は 全 剖 検 例 に 対し 1.3%, Mi 
678 GANN, Vol. 47, 1956 
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fx SURMD x) 





2% 最近 27 年 間 に お ける AGH BBR A O A 別 分 布 Bram 





























fg な | 0~9 | 10-19 | 20-29 | 30-39 10-49 | | 50-59 | 60-69 | 70~79 | o- | we 3: A 
* | 0 Sa] ale ee WI 139 109 31 | 6 | 478 | 6.3% 
f 2 6 6@ | 18 | 36 37 23 6 0 | 128 | 6.3% 
大 AS 0 3 1 7 | 5 9 16 o | 0 | 20 | 10.0% 
Si | 0 3 | KT 52 35 132 | 1.5% 
is | 0 | Se RET 30 Zus La eel 2 | .8% 
os | 0 Ol, . | art 7 3 2| of 16 | 6.3% 
if te | 0 0 oe ae 15 19 | a 49 2.0% 
5 ® 0 0 Ore ee, 。。4 2 0 | 0 12 | 8.3% 
j 0 | 0 2 2 4 4 1 1 0 14 14.3% 
| u} 2 5 1 3 2 3 0 0 17 44.4% 
| 6 0 1 3 1 1 1 0 0 13 53.8% 
| 0 0 7 14 11 2 0 0 0 34 20.6% 
| 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 100.0% 
| 0 0 1 0 0 0 0 0 0 1 100.0% 
| 0 0 1 0 0 0 0 | 0 | 0 1 100.0% 








る 百分率 . 





CPHEB MMO, COMBO MM! 





栓 例 に 対 | 6. 3%, 若年 











































| 
コン > デン マコ - £ || ~ ~ m ~ 20~2 
a eset L TIL 17.0% E 2 | 0~4 5-9 | 10-14 | 15 ~19 | 0-24 | 
; 
# milele\elelole|e)e|se|s 9. |e 
> 相当 すろ Sex) > テ | | 8 
に 相当 する 。 胃 冶 は 若 竿 者 に 胃 | | 2 | fer 2| 14 ala! 7) 30 
> ) 4 r | | | | 2 9 9 3 5 8 
お いて も 圧倒 的 に 多く , その と a | Pepe 
2, 腸 | | 2| 1 1 EE a 
| | | 
of 2.6) Ver ems  H hi | 1 | ib eet 422 
40 2 を 占め , 次 で 肝 服 。 JB id | | ‘ | Ps | | ı os x 
Ne Pi | | 2 2 
Hs =. Yo 発生 ar xo a R Lal | | : 
騰 it | 3 1| 0 1 
7 u e+ る Bl | | 1 1 
悪性 # KEL. 皮 腫 か それ ぞ れ al | | = 5 = 
= 丸 | 6 a | 1 7| 0| 7 
: Al | 
約 10% を 占め て いる -} 58 巣 が i | 1 4 | 1 0| 8 8 
の Ay wae | | 
PERE ERM | 1| 6 |} 0| 7 7 
=} | | | | | 
> A AE Ax > it as ee AL i | | | 1 1 
RAZER ATZE © 内 に se 1 | : lol 1 
= メル Mi | | | 
| | 
aS ee er = Gt: 部 Ai 1 | | 0 1 
titbd, Bm © = * | | 3] 
| 
A 骨 部 ORI 1 | | | | | 0| 1 1 
ir St fer Da RE nS 
肝 , 胆 糧 胆 道 と いう 順位 と は is a | sl 1! 0] 2| o| 2| 5| as 10/10} 20) 15 | 43] 33) 76 
合 計 | 9 2 2 8 20 35 | 





か な り 相 異 し て いる 。 胆 凌 , 2 
AG, 208, A a 子宮 , ER, 小腸 , 前 立 腺 , 尿道 , HORA 29 FOTICKUT 
は 一 例 も 見 られ な \ 4) 騰 器 別に 見 た 若年 者 癌 星 の 同じ 臓器 に お ける 冶 星 総計 に 対す る 比 

EI 表 A に 見 る 如く , SU, SU, REBEL, 皮膚 靖 は 若年 者 と し て の 発生 疾 
度 は か な り 高 く ,。 し た が っ て 上 人 述 の 如く 閣 腫 の 好 発 年 信 よ り は ずれ た 若い 年 令 層 に 発生 し た と 
い ぅ 意味 で は 。 頻度 の 少な い 胃 , 肝 , AB. 肺 等 に つい て その 概観 的 考察 を 試み , 以下 に 記述 
する 。 5) 胃癌 に つい て 30 例 の 若年 者 胃癌 の ぅ ち , 臨床 所 見 お よび 剖検 所 見 の 記載 の 明確 
な も の 28 Ble, 1946 年 より 1953 年 に 至る 8 年 間 に お いて 30 FD hich ont: FRE 
例 80 例 (記載 の 明確 な る の ) を 比較 検討 し 第 3 表 に 記す 如き 結果 を 得 た 。 すなわち, 若年 者 
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に お いて は a) 発病 より 死亡 まで の 経過 は 第 3 表 若年 者 胃癌 の 特色 
a aa 
= ore ae. we | 0 也 以 
短 か く b) 臨床 診断 は 適 確 を 欠く も の が 多 ュー ee 
ao H 例 数 / そ の うぅ ち 28 全 y oT 
で C) 肉眼 所 見 で LEME, HoT で は いこ つい て 調査 = n N, 
Pere one oi 発 内 より te COR | 7 ヵ月 1245 
CMO ETSLOURS\., Toto BrenoatE a In wi: 
2 ED BICIYALE ) 胃癌 と 診断 し た も の 例 38% | Sip 
色 と し て は d) 発病 以前 に 消化 器 症 状 を 訴 Pe — | oe 
B) EMBL BMLELO 12 例 43% | 18 例 22% 
Be a eae ee RES ) 不明 また は 診断 を 誤っ た 例 19% Ai 
ズ る ゃ の は 意外 | 2 な く e) FHT ASS PETER { inti ee ま on a kaws = 
肉 眼 所 見 | 
se tr - - 4 Fur 3 1 . 
遺伝 的 素因 を 有する も の は 21% の 高 率 に 認 DEE 竣 21m 75% | 20m 38 
N EN. Bt & ® 6 例 22% | 43 例 54% 
め ら れ , ⑪) 閣 性 腹膜 炎 を 伴う も の が 多く C) 不 明 1 例 3% | 7 例 8% 
( of) ) fy GNI FZ y.5 Am 所 見 
71%) g IL] ie EF za EZ KUN ER DA Per Pr 14 例 50% 26 例 32% 
B) % ay, 5 例 17% 22 例 28% 
CH ERS 1 例 4% | 18 例 23% 
DE a i | 2 例 7% 3 例 4% 
ED) fi 上 0 例 0% 1 例 1% 
Fr m 6 例 22% 10 例 12% 


配 し て 診断 を 不明 に 導く こと が 多い (2822)。 a ee 





6) 肝臓 癌 に つい て BS PIOFFBARD 5 ち 記載 の 明確 な も の 7 例 に つい て 考察 する と 次 の 如く 
TCHS. a) 2 才 8 ヵ 月 の 男子 お よび 5 才 の 女子 の 2 例 の 幼児 期 痛 腫 を 含む 。 b) 死亡 まで の 
Bm の 遺伝 的 素因 は 極め て 濃厚 で 572 に お いて 認め られ る 。 9@) 


6 fix Hepatom, 1 例 は Cholangiom で ある 。 e) 肝 便 変 を 伴う も の は 3 例 (43%) Ice 
ぎ な い 。 D 血行 性 転移 は 肺 を 主として 86% に お いて 認め られ る 。 7) 大 腸 冶 に つい て 


a 






経過 は 約 11 ヵ 月 で ある 。 C) DR 





a) 4 例 中 3 例 は 20 才 以 下 で 発生 し て いる 。 b) 死亡 まで の 経過 は 平均 5 カ月 で か な た り 短 い 
Ha \ we 


C) 遺伝 的 素因 は 25% に 認め られ る 。 d) ABR), SPIREB MIL 2 例 で ある 。 e) 単 
ur 50% を 占め る 8) 肺 臓 癌 に つい て 2 例 中 1 例 は 16 才 の 男子 で , 肺 門 部 より 発 





FINED ME CM Oe BL, リン バ 腺 転移 は 見 られ な い 。 9) BHC 


ー ノ レン ジマ 


> 


いて 2 例 中 1 例 は 12 才女 子 に 発生 し た も の で , 騰 頭 部 に お ける 小 円 形 細胞 性 単純 次 で ある 。 


10) Bit, 腎臓 , 副腎 の 冶 腫 に つい て それ ぞ れ 1 例 づ つ で あり 特に 特色 は 握 み 難い 。 





11) 総括 a) 最近 27 ERICH SERA 5900 例 よ り 1260 例 の 閣 腫 剖検 例 を 得 た 。b) 
# の 年 令 分 布 よ り 考 えて , 29 才 以 下 を 若年 者 病 腫 と し て 取扱 っ た 。c) BEREIT 76 Bi 
その 中 よ り fi» FF, AB, Bi, Pec 発し た も の に 注 = is その 特色 を 調査 : し た 。 d) 





FEM OE OO i) 発病 より 死亡 まで の 経過 は 短 か い 。( 平 均 7.3 月 ) ii) 冶 腫 に 対す る 遺 
伝 的 素因 を 有する も の は 2522 に お いて 認め られ た 。 iii) 肉眼 所 見 は 硬 性 癌 , 組織 所 見 は 単純 
WHE 形 で 靖 性 腹膜 類 を 併発 する も る の が 多い 。 iv) 血行 性 転移 は 諸 臓 妖 に 広汎 に 耳 り , な 

に 値する 。 e) 若年 者 痛 性 の 組織 学 的 悪性 摩 に 関し て は 検討 中 で ある 。 


zu 
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203. FH BiH © HE 


ie 


平 山 itt 


持つ 発生 要因 的 意義 
IV ARME) 


The Epidemiology of the Cancer of the Cervix with Special 
Reference to the Etiological Significance of the 
Physical Conditions of the Husband 
TAKESHI HIRAYAMA 


1. 人 日 動態 統計 を 資料 に 冶 の 部 位 別 分 布 を 地方 別に 比較 し た と ころ , FERIEN 


(訂正 死亡 率 で 見 て も 同 
様 ) 一 方 , 陰茎 痛 が また 著しく 南 九 州 に 多い こ 
と が 見 出さ れ , 子宮 冶 と 際 茎 痛 と の 聞 に 地域 的 
な 相関 々 ^ 係 の ある こと が 認め られ た 。 (第 1 表 ) 
2. 昭和 元 年 以降 の 国内 に お ける 陰茎 癌 の 文 
献 を 調査 し , 陰茎 六 と 包茎 と の 関係 を 検討 し た 
と ころ , 274 名 中 2134 (77.9%) まで 包茎 を 
AL, 同じ く 文 献 中 に 見 る 健康 成人 男子 (7019 
名 ) の 包茎 保有 率 49.422 に 比べ , 著しく 高 率 
で これ に 基 い て 計算 する と 包茎 者 は 
発生 率 の 高い こと が 認め られ た 。 
そこ で 「 夫 の 包茎 」 CF HRM OBR 
EE の た め , 子宮 頸 痛 患者 の 夫 と , 他 の 部 位 の 
HBZOK, それ ぞ れ 68 名 , 101 名 (年 令 構 


注目 され た 。 


いこ と カ ヵ 


3.6 (Es 





au 
N. 


+ 


成 は ほとん ど 等 し い ) に つい て 身体 の 解 判 学 的 


特徴 と 主要 既往 症 を 調査 。 比較 検討 し た 。 頭 髪 
Dds, 皮膚 の 色 , Beh COMER 
で 全く 差異 が か ない ので 。 調査 に 偏り の な いこ と 


問題 の 包茎 も 軽度 それ ぞ れ 7.4 


S 


か が わか っ た が , 
%, 10.922, 中 等 度 5.9%, 
れ 2.9%, 1.0%, 包茎 な し それ ぞ れ 79.4%, 
70.422 で , RENT I は く 差異 が 『 


9.9%, 高度 それ ぞ 


れ ま た る ed ら 
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第 1 表 陰茎 癌 お よび 子宮 癌 の 地方 別 分 有 
(1947-49 FTER) 
Ea: yl 
全 炉 % 
北海 道 | 3836 6 | 0.16 
東 北 | 3608 6 | 0.07 
関 東 | 19361| 33 | 0.17 | 19595| 4883| 24.92 
北 時 | e440| 9 | 0.14 6529 | 1409| 21.58 
ne 5157 8 | 0.16 5161 | 1151 | 22.30 
OF 7112 | 18 | 0.25 7808 2050 | 26.26 
近 @ | 13538; 22 | 0.16 | 13438 | 3604 | 26.82 
中 国 | 7990| 19 | 0.24 8258 | 2264 | 27.42 
四国 | 4824 15 | 0.31 5094 | 1475 | 28.96 
北 九 6554 11 | 0.17 | 6931 2010} 29.00 
市 九 5462| 28 | 0.51 | 6369| 2134| 33.51 
第 2 表 観察 群 (子宮 頸 癌 思 者 の 夫 ) と 対 


BE ( 他 の 部 位 患 者 の 夫 ) に つい て の 
要因 調査 成績 


1) 解剖 学 的 特徴 





























leeres | wem % 
i | i997} 229 1 a {aes 
RE 度 32 | 47.1 | 37 | 36.6 

っ F E 2 4/. 4 
A 2 | 4 16 | 23.5 | 31 | 30.7 
| 不 BR | Ein Be 6 5.9 
| = | 13 | 19.1 24 | 23.8 
# 通 | 4 | 67.7 63 | 62.4 
) " a 7 | 108 | 4t .| 109 
不 RB 2 | 29 | 3 | 29 
経 度 | 5 7.4 11 | 10.9 
中 Bl 4 5.9 10 | 9.9 
茎 | 高 EE | 2 2.9 REN 
た な 54 | 79.4 71 | 70.3 
不 明 3. 44 8 | 7.9 

| 

Prd 用 5 74 6 5.9 
Fr 度 9 | 13.2 12 | 11.9 
F 足 | 高 pi 1 1.5 す '『 “25 
| な し 50 | 73.5 71 | 70.4 
不 BA Baur 9 8.9 











れ な か っ た 。 (第 2 表 ) 一 方 既往 症 は , 性病 だ 第 3 表 2) KORE E 








けが それ ぞ れ 35.3%, 16.8% で 子宮 頸 冶 患 者 ar wem 
|x 数 | % | 実 数 % 









































+> 4 と て (2 <- 
の 夫 に 著しく 高 率 (危険 率 5 2 で 有意 ある | 4 病 | 24 | ss.s 17 | 16.8 
| | | 
en 5 8 + ie 痛 | 3 | «2234 35 34.6 
ce PHD DNTP: そ ( FEIT (は | | | 
か の 他 の 工 往 症 に は ほ と | 高 om 圧 | 8 | 11.8 19 | 188 
lee go vas, Eo cil es に | 結 7 10.3 9 : 
A&EZ ¥ * め られ な か っ た 。 (第 3 表 ) | 2 u | " 
| Ce mM RY] 6 8.8 6 5.9 
4. (kit, FSR BBRAROW COTY | 急 性 肺 ® th) a 
[eh Een 3 | 44 6 5.9 
ケー ト 詩 査 を 行っ た 。 東 京都 内 大 病院 に 入院 し Mei | m R 3 | 4.4 7 6.9 
, | 急性 伝染 病 3 4.4 3 3.0 
icf BS UA 122 例 と , ERS, 学歴 分 布 | ORO の る 9 2 2.0 
1 | 
: : TH, LOMO 8.4 ーー 6 5.9 
In Zn + Zk lit A > er | MM | | 
の と これぞ それ 等 し く する 健康 Ait 人 122 例 に つい C | 胃 iz 34 2 | 2.9 7 6.9 
Bg pen ea sei ean er 29 | 79.4 92 | eee 
(5 4) HERE K っ て GALE BF Be A he TT > | | | 
| な L 9 | 13.2 15 14.9 
た と ころ , 調査 し た 17 項目 中 , 死産 経験 だ け 7 a le 2 a8 
IR a hes Set 例 数 68 | 100.0 101 | 100.0 
は , それ ぞ それ 24.8%, 13.1% で 子宮 頸 癌 群 に 
第 5 表 要因 調査 成 a 
eu en 
te 了 E er E Di 2 
at | (122 名 ) (122 名 ) 
| | 
| 初婚 年 令 sper | ss.9% 85.5 0.02 
Sl 122 2/16|45|37!20| 2alulo ulm iG RM Be 婚 | 99.2 | 1000 | 0.00 
MBA) | | 1 | eld Ge ba | 妊娠 回 数 Jane: | 73.0 69.7 | 0.18 
経 | 24.8 13.1 4.53 
意 に 多かっ た が , その 他 の 項目 で は , RR un une Me 
1; りこ u か この トッ ® f AH er り 群 聞 | 38.0 | 32.1 0.58 
| | 
Ri EC | 33.0 28.3 0.00 
を 認め な か っ た 。 (第 5 表 ) | 
な か っ た BSR 21.0 18.9 0.04 
= IN) ED Elze eher Teer 39.6 46.5 0.65 
5. 1) 夫 の 既往 症 調 査 で 性 病 だ けが , TH ato ne = 
San CHEER a. それ ぞ 10.0 | 12.2 0.09 
ORT, それ そ im. 較 )/ 0.01 
er R ‘ we 2 が me Pa 0.25 
と し て 浮か ん だ こと か ら , HE 
LTR の ae UN < が コ 0600 
5 | | 
. RN 、 15.0 20.6 0.80 
め て 重視 し た い 。 ょ ) 夫 | | 
A ON 3 Si. 1 ER 
2° | 4724 1.35 











LE bwM TH: わし い 2») 


ょ 理由 に つい て は , ANH ASE CHR EBOF\ HWMCHSERLE 





南 九州 に 子宮 韻 が 置 


順に お きた い が , 沖縄 地方 に さら に 子宮 病 が 多い 事実 (1933 一 42 の 10 年 間 の 全 冶 死亡 ( 女 ) 


1161 中 子宮 閣 450 で 38.8% を 占め る ) を 併せ 考え , 人 種 的 , 社会 的 。 お よび 生 藤 学 的 見 地 


a= wee ER レ 
(HALA STB IC EA) 

















204. 閣 研 婦人 科 に お ける 子宮 頸 冶 思 者 の 3 年 , 4 年 お な よび 
5 年 治療 成績 に つい て (5 TI 
IE, A, 天神 美 夫 


On the 3-, 4- and 5-year Cure Rate of the Treatment of Cervical 
Cancer in Our Clinic (III rd Report) 
KAZUMASA MASUBUCHI, SATORU UCHIDA, YOSHIO TENJIN 
(Department of Gynecology, Hospital of Cancer Institute, Tokyo) 


On the 13th and 14th Japanese Cancer Association meetings, we reported the 
results of the treatment of cervical cancer from Aug. 1949 to 1951 in our clinic. 

In this report we would like to present the results of 1952 and follow-up of the 
4- and 5-year cure rate from Aug. 1949 to 1951. 

(1) The 5 year cure rate Aug. 1949 to 1950. 1) 180 cervical cancer patients 
were seen in our clinic, of whom 127 were treated. 4 stump cancer patients were 
seen, and 3 were treated. 2) AIl 3 stump cancer patients were treated by irradia- 
tion, bnt have died within 3 years. Therefore the cure rate was0%. 3) In 
cervical cancer patients who had survived for 4 years, 2 died by 5 years. They 
were treated by irradiation and both were in stage III. 4) In 127 cervical cancer 
patients, 60 survived for 5 years after the treatment. Therefore the 5-year cure 
rate was 47.2%. In 127, 15 cases were treated by surgical operation (radical 
hysterectomy with lymphadenectomy after Okabayashi) and 112 by irradiation. 9 
of 15 survived for 5 years. Then the 5 year cure rate by operation was 60%. 51 
of 112 survived for 5 years, the 5-year cure rate by irradiation was 45.5 %. 5) 
The cure rate according to the stage is shown in Table 1. 


Table 1. The 5 year cure rate according to the stage (Aug. 1949-1950) 














Methods | Number 3 year survival | 4 year survival 5 year survival 
Stage of | of | 
treatment | atientS i a Sly SSB wrecks に | 2 
— oe | No. | % Io | % No. | % 
= ene EEE | | rs 
0 Ope. 1 100.0 | 1 | 100.0 | 1 100.0 
irrad。 0 _ | urn | Br 
I | Ope. 4 4 100.0 | 4 | 100.0 4 100.0 
irrad. 14 10 71.4 | 10 71.4 10 71.4 
: Ope. に Se [| ane. | 3 12.9 3 | 429 
9 irrad. 25 | 76.0 | 16 64.0 16 64.0 
jr Ope. "i 1 50.0 | 1 50.0 1 50.0 
> irrad. 60 26 43.3 | 24 | 40.0 22 36.7 
1 Ope. 1 0 0.0 | 0 | 0.0 0 0.0 
a irrad. 13 3 my | 3 | 23.1 3 23.1 




















(2) The 4- year cure rate in 1951. 1) The total number of cervical cancer 
patients were 181, of whom 127 were treated. Stump cancer patients were 3, of 
whom 2 were treated. 2) 2 stump cancer patients were treated by irradiation 
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and both survived for 4 years. Therefore 4 year-cure rate was 100%. 3) In 
cervical cancer patiens who had survived for 3 years, there were 8 deaths by 4 
years. In 8 cases, 3 were treated by surgical operation and 5 by irradiation. 4) 
In 127 cervival cancer patients 60 cases were in 4 years survival. Therefore the 
4-year cure rate was 47.2%. In 127 cases, 27 were treated by surgical operation 
and 100 by irradiation. 17 out of 27 survived for 4 years and the 4-year cure rate 
by surgical operation was 63.0%. 43 out of 100 were 4-years survivors, therefore 
the 4-year cure rate by irradiation was 43.0%. 5) The cure rate according to 
the stage is shown in Table II. 


Table II. The 4 year cure rate according to the stage in 1951. 








| Method of | Number of | 3 year survival | 4 year survival 
Stage | | | 

| Treatment patients we nr ta 

| J ee | No. | % | No. 
‘ | Ope. 4 | 4 100.0 | 4 | 00: 

| irrad. | 1 1 100.0 | 1 | 100.0 
: Ope. 7 人 85.7 | Bei 71.4 

| irrad. | 6 6 | 100.0 | 6 | 100.0 

| Ope. | 6 4 66.7 | 3 | 50.0 
I | irrad. 18 | 15 | 8.3 13 | 22 
Ope. | 10 | 6 60.0 5 | 50.0 
3 irrad. | 57 | 25 43.9 22 | 38.6 
Vv Ope. | 0 | ーー | ーー | 

irrad. | 18 | 1 5.6 öl 5.6 


(3) The 3-year cure rate in 1952. In 1952 the total number of out-patients 
were 1576, among them female genital cancer patients who were detected first in 
our clinic were 248 (15.7 24), the patients who had been previously treated at 
other hospitals were 141 (9.0%) and the patients free from cancer were 1187 
(75.394). 1) The incidence of female genital cancer in 1952 is shown in Table III. 


Table III. The incidence of female genital cancer in 1952. 








Total number | 248 | 100.0% 

Ca. of the cervix | 218 87.9 Ca. of the urethra 1 0.4 

Stump cancer | 6 | 2.4 Ca. of the ovary 3 1.2 

Ca. of the body | to 4.1 Chorion epithelioma 1 0.4 

Ca. of the vagina | 5 | 2.0 Other site 2 0.8 
| 2 0.8 


Ca. of the vulva 








2) Of 218 cervical cancer patients, 171 were treated (70.2%); all 6 stump cancer 
patients were treated by irradiation. 3) Of 6 stump cancer patients 2 were 3 
years survivors, Therefore the 3 year cure rate was 33.3%. 4) Among 171 cervical 
cancer patients 97 were 3-years survivors, so the 3 year cure rate was 56.7%. 
Of 171 cases, 63 were treated by surgical operation aed 108 by irradiation. 46 of 
63 were 3 years survivors, so the 3 year cure rate by operation was 73.0%. 51 of 
108 were 3 years survivors, the 3 year cure rate by irradiation being 47.2 %. 


5) The 3 year cure rate according to the stage is shown in Table IV. 
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Table IV. The 3 year cure rate according to the stage in 1952. 

















Stage Method of Number of 3 years survival 

Treatment Patients Nase | 7 

0 Ope. 0 BR 
Irrad. 1 1 100.0 
I Ope. 25 23 | 92.0 
Irrad. 3 3 100.0 

| 

T Ope. 27 20 74.1 
Irrad. 19 15 78.9 
I Ope. 10 3 30.2 
| Irrad. 52 24 | 16.2 
Vv | Ope. 2 0 | 0.0 
| Irrad. 33 8 | 24.2 








The method of treatment by irradiation was the same as mentioned in the last 
report, and surgical treatment was mainly radical hysterectomy with lymphadenec- 
tomy after modified Okabayashi’s technique followed by X-ray irradiation. As 
to the radium therapy, the radium-doses had an important influence on the cure 
rate. The relation of the blood findings to the cure rate was as stated in the 
last report. 

(IV) The 3 year cure rate in the cases with parametrial and lymphnodal 
metastases. After the 2nd report, we investigated the 3 year cure rate in the 
cases with parametrial and lymphnodal metastases that were verified histologically 
after radical operation. The total number of surgical operation were 63, of whom 
3 were treated by simple hysterectomy or imcomplete radical hysterectomy. On 
the 60 cases of radical hysterectomy we investigated the relation between the 
survival rate and cancer metastasis to the parametrium (the cardinal ligamenta) 
and lymph-nodes. The results are shown in Table V. 


Table V. The 3 year cure rate in the cases with parametrial and 
lymphnodal metastases in 1952. 

















; Metastasis | 3 year survival | Deaths 
Lymphnodes | 6 | 2 4 | ee 
(+) Parametrium | 6,16 2 | 7 (44.4%) 4 | 9 (55.6%) 
Lymphnodes 十 4 3) x 
Parametrium | 
(>) | 44 38 (86.4%) | 6 (13.6%) 








In the cases with metastasis, the 3 year cure rate dropped remarkably as shown 
in Tbl. V. Adding to the data from Aug. 1949 to 1950, the results were obtained 


Table VI. The 3 year cure rate in the cases with parametrial and 
lymphnodal metastases from Aug. 1949 to 1952. 











ur Metastasis | 3 years survival | Deaths 
| Lymphnodes 9 ] 3 | | 6 | 
(+) ! Parametrium 9 E; 3 \12 (44.4%) | 6 \15 (55.6%) 
Lymphnodes+ 9 6 | st 
| Parametrium | 
(-) 62 | 55 (88.7%) | 7 (11.3%) 
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as shown in Table VI. 

(V) The 3 year cure rate on the cases of adenocarcinoma of the cervix. On 
the cases of adenocarcinoma of the cervix we investgated the 3 year cure rate 
by radium therapy, because adenocarcinoma has been generally considered as 
radio-resistant. The results are shown in Table VII. 


Table VII. The 3 year cure rate on the cases of adenocarcinoma 
of the cervix by radium therapy. 








Number of 3 years 
Year | Patients survival Deaths 








1949, Aug.-1950 1 
1951 


om 


Adenocarcinoma 10 3 (30.0%) 7 (70.0%) 


| ベ ミニ ミー】 





6 
1952 3 





| 
1949, Aug.-1950 111 53\ 

Other carcinoma 1951 94 310 7,154 (47.7%) 47,156 (50.3%( 

1952 | 105 49 56 





> oI 
= 














On the cases of adenocorcinoma the downward tendency of the survival rate 
was recognized, but there was no significance in inductive statistics. 

Summary: The 5 year cure rate of cancer of the cervix from Aug., 1949, to 
1950 in our clinic was 47.2%. The 4 year cure rate in 1951 was 47.2% and the 3 
year cure rate in 1952 was 56.7%. The 3 year cure rate on the cases with para- 
metrial and lymphnodal metastases that were verified histologically after radical 
operation, was remarkably low. The 3 year cure rate on the cases of adeno- 
carcinoma of the cervix had insignificant downward tendency. 





205. 近畿 地方 を 中 心 と LPF MB FPO BEREIT O SEE 
頻度 な ら び に 形態 学 的 研究 


宮地 徹 , HR, HH Mi, 石田 健蔵 , WAR, 
井 洋平 , WHR, 安岡 正輝 , 沢田 寛一 , 永 友 知 勝 


The Incidence and Morphological Study of Primary Carcinoma 
of the Liver in Western Japan 
TORU MIYAJI, TOMIO ODA, KOJU YUH, KENZO ISHIDA, 
KENJI NASU, YOHEI I, HATSUYOSHI YAMADA, 
MASATERU YASUOKA, KANICHI SAWADA, 
TOMOKATSU NAGATOMO 
(Department of Pathology, Osaka Univ. Medical School) 


135 cases of primary liver carcinoma were obtained from 8008 consecutive auto- 
psies performed at 15 medical schools and 2 hospitals in western Japan during 
the period from 1946 to 1955. So far 86 cases were histologically examined and 
hepatic cell and bile duct carcinomas were divided into two groups of mature 


686 [GANN, Vol. 47, 1956) 











and immature carcinomas. 

Mature hepatic cell carcinoma presented trabecular or columnar pattern of 
various number of tumor cells bordered by endothelial cells. Acinar formation 
in the compact mass of tumor cells was often noted. Hepatic cell carcinoma 
with many giant cells, pleomorphic cells, small cells and anaplastic cells was 
classified as immature carcinoma. 

Bile duct carcinoma or cholangiocellular carcinoma was characterized by a 
glandular structure of columnar or cuboidal shaped tumor cells mostly separated 
by thin or dense stroma of connective tissue. Those with anaplastic cells were 
classified as immature. In a few cases, all gradations between these two diver- 
gent patterns as well as transition from one type to the other were observed. 
These cases are classified as mixed type, and the following figures were obtained. 

Hepatocellular carcinoma: Mature type 43, Immature type 25. 

Cholangiocellular carcinoma: Mature type 11, Immature type 4. Mixed carcinoma 3 
However, it was dubious whether it is worth while to divide hepatocellular and 
cholangiocelluar carcinoma in these cases in view of the embryology of the liver, 
which claims that liver cells and bile capillaries are derived from the same type 
of cell, the entoderm of the primitive duodenum. 

As has been repeatedly said, intimate association of primary liver carcinoma 
with liver cirrhosis was also observed in these cases. Among 8008 cases above 
mentioned, 372 cases of liver cirrhosis were noted, which include 216 cases of 
annular cirrhosis (Laennec) and 61 cases of secondary (toxic) cirrhosis, and 92 
cases of primary carcinoma were associated with cirrhosis including 80 cases with 
the former and 7 cases with the latter. Measurement of nuclear size and deter- 
mination of desoxyribose nucleic acid per cell by spectromicroscopy of cirrhotic 
liver cells with carcinoma revealed fairly wide distribution of their measurements 


compared with those without liver carcinoma. (文部 省 科学 研究 費 に よる) 





206. へ ハバ トー ム の 統計 的 観察 (特に 肝硬変 症 と の 関係 に つい て ) 
FR EZ (東京 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
A Statistical Study of Hepatoma (especially on 


Relationship with Liver Cirrhosis ) 
WATARU MORI 


東大 病理 学 教室 に お ける 最近 27 FORA 5663 FiO 5 b, 104 例 の へ パ トー ム 
例 に つい て 広く 統計 的 観察 を 行っ た 。 そ の 際 , これ ら を 肝 便 変 症 を 伴っ た も の (以後 肝 便 変 
群 と 略す ) お よび 伴わ な いも の ( 同 前 , 肝硬変 〇 群 ) の 2 群 に 分 け て 政 較 対 照 を 試み た の で , 
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TOHEILERZRBSÄT AICOWTC CRESS. 
1) へ パト ー ム と 肝硬変 症 の 統計 的 関係 一 へ パト ー ム 104 例 の 5 も , FRE LO 
2 80 ACH 3/4 に 相当 し , その 肝硬変 症 の 種 第 1 表 へ パト ー ム に 随伴 し た 肝硬変 症 の 























=)+ 5 =4 ム ニ bs ete oe ; © FE = (と 
類 は 着 検 記録 で は 第 1 表 の 通り で ある 。 一 方 , 種類 ( 判 検 記録 記載 に よる ) 
2 Re ur % 2%: 女 |e? 
a nn 例 中 に 時 硬 変 症 の 種類 |» | |e a 
ちず 1. 輪状 肝硬変 症 57 13 70 
& ら れ た 肝 便 変 症 は あら ゆる 種類 を 含め て 329 oo 生還 EFs 1 i . 
} % > 3. 寄生 貝 性 肝硬変 症 2 0 2 
例 で あ hig) ae 5 di J 1/5 に 相当 する 76 例 に 4. 色素 性 肝硬変 症 1 0 1 
へ ヘ ペ トー ム が 存在 いろ こと に た な ろ る 。 2) RM 5. 胆汁 科 計 硬 変 間 1 0 1 
PORN SER IE 6. 在 規 則 な る 肝硬変 症 と 記載 2 0 2 
別 比 較 - 一 肝 便 変 ① 群 で は 8 : 95:1, FR "7. 時 卒 症 と の み 記載 2 0 2 
ヽ % 2 0 合 @ 66 14 80 
変 〇 群 で は 8 : 9H2:1 で ある 。 し か し て 同 | 
期間 中 の 全 悪性 腫瘍 割 検 例 数 は 8 : 22:1 で ある 故 , へ パト ー ム は 肝 便 変 ① 群 に お いて は 


男 に 多く , 肝 側 変 G 群 に お いて は 男女 ほぼ 同様 に 発生 する と 考え られ る 。 3) 年 信 別 分 布 一 
剖検 例 数 を 見 る と 。 肝 便 窒 〇 攻 に お いて 僅か に 若年 の 方 に 傾い て いる 。 (第 1 図 ) 4) 原因 的 
呈 直 一 大 酒家 は 肝 便 窒 つ 群 に お いて 圧倒 的 に 多い 。 5) 価 表 浮腫 一 一 肝 便 次 ① 群 で は 約 1/2 


第 1 図 : へ パト ー ム の 年 令 別 剖検 例 数 
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いっ re er 第 2 表 肝 了 重量 分 布 
AL を 認め る 6 ) RA 肝 便 DEP FE ICH i ——T= = === —————— 











~ g = 
ie , eg 100042%§ 1000~ 2000~ shes lenin 15000/6000 
ょ て の 84 2 に , HF CRIT $s THE 54% 17 =< | Re 
| | | 
en J 8 47 | 25 | 18 | 8 1 1 
fa I Be i 見 る 74 ) 肝 ) ik D JB BASE TN ORR Br | 
2 | 10 | 2 2 0 
| | 








FPRADOEECIX 5622 に , 肝硬変 〇 群 で は 83% 
に 存在 する 。 8) 肝 重 量 一 一 肝 便 変 〇 群 の 方 が ドー トバ パー ネ の 肝 内 占 位 分 布 


ZO) ABS OH 方 7 
多い 値 に 傾く 中 われ | た と 思わ れ | 出 た 











第 2 表 ) 9) へ ペ トー ム の 肝 





j る も の れる ふる の 
Fy 4 fir: 肝硬変 ① 知 で は 右 葉 に 発し た も の が Fam @: 衝 | 49 (61%) | 14 (18%) | 101%) | 16 (20%) 
Sra © w | 9c38%)| 9css%)| 0 6 (25%) 


多い の に 反し , FFRBORIZERME CHS. 
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(第 3 表 ) 10) へ ペ ト ー ム 腫瘍 塊 の 大 さ WAR へ パト ー ス 剤 検 例 の 腹水 量 





ー 肝 便 変 〇 群 の 方 が 一 般 に 大 きく ,。 VY N“ Ben! 1000/1000 2000 3000 4000/5000 6000 7000 8000 9000| 10000 
SQL BEREBZEEBERER EG. ( 




















ン ゴ 大 ある い は 児 頭 大 に お よぶ も の が 多 ea | am 15 | 13 el. slalololol 1 
ぃ 。 11) 附近 門 脈 ま た は 肝 静 脈 内 へ の oe 4 | 9| 4 yaya い 0| 9|0| 0 











BRIE 硬 変 ① 群 に お いて は 76% に 見 

腫瘍 栓 寒 一 一 肝硬変 ① 群 に お いて % に 上 第 5 表 て バト ー ィ 剖検 例 の 講 重 生 
} Bel} 58% に 見 る == 

bi, 肝硬変 〇 群 で は 58% に 見 る 。 12) 腹 MS 


水 貯 汐 - 一 肝 便 変 〇 群 の 方 が 軽度 で ある 。 (第 ina = 








=100 200~ R00> 400 500- 600-0 no 









































| 
ranzen | 2 例 | 22 | 14 | 4 2 1 (| 2 
=) A 全 ーー N EY キ ゃ し ヽ に | | | 
4 表 ) 13) PEE—- FRAOFIKUTE ara ul ol al 0| of | 5 
倒 的 に 重い 値 を 示し て いる 。 (第 5 表 ) 14) F 
側 循環 便 変 ① 群 の 方 が 発達 著しい 。 15) 第 6 表 へ パ トー ム の 転移 分 布 
©+®=56% 
EA — RER HERA LT 4 OLAV ee 
-+ (a) --iRhiiRa/b- 7 BB) EERE ly: me TS 
ey (4) ARR BE EIT EI し 高 謀 ま た は 中 等 度 Fir 行 性 と EIER er ie mer ‚jew た し 
HAY LD Et も の レ 
の を 時 の ( fi 年 た は 僅か | | 
俳 化 を 呈す る も の は 肝 便 変 〇 群 に は 僅か 1 Al 5 PRA ae, wagt 
に 過ぎ ず 。 (b) 食道 粘膜 類 表 皮 化 は , 肝硬変 肝硬変 ら 群 | 5 例 C21%) | 5 例 C21%) | 5 例 C21%) | 9m (37%) 
| 
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OHFTIX 30%, 肝 俳 変 〇 群 で は 8 22 に 見 る 。 ⑨+⑨=42 
16) 腫瘍 転移 一 一 第 6 表 に 示す 如く , 径 路 の 如 

何 を 問わ ず と に か く 転 移 を 認め る 例 は 両 群 と も 大 体 6022 BEECH SA, 肝硬変 ① 群 で は 血行 
侍 転 移 多 く , 肝 便 変 〇 群 で は 血行 性 。 リン ペ 行 性 ほぼ 同様 で ある 。 し か し て この 差異 は 主 に 次 


エネ スハ 











O+@=42% 


の 2 点 に 起因 する 。 a) BBENHOHKREL LIST - AZNEHTAL, 肝硬変 ① 群 に は 定 
型 的 へ ヘ パト ー ム (すなわち , 聞 質 と し て 血 洞 を 有する も の ) が 多く , 肝 便 変 〇 辞 に は 非 定型 的 
な も の (すなわち , 開 質 と し て 線維 を 多く 有する も の , ある い は 線維 化し 易い も の ) が 多い 。 
し か し て 前 者 は 血行 性 に 転移 し 易く , 後者 は リン バボ 行 性 に 拡がり 易い 。 b) MATHER EO fale] 
を 有 つ 定型 的 へ パト ー ム で も , 肝 人 大 変 症 と いう 環境 の 中 で は 一 層 血 行 性 に 拡がり 易い よう で あ 
So (この 点 に 関す る 詳細 は , 近く 日 本 病理 学 雑誌 に 発表 の 予定 ) 17) 全 経 過 一 一 初発 症状 よ 
り 死 亡 ま で の 全 経 過 平 均 は , 肝 便 変 ① 群 で は 12.6 A, 肝硬変 〇 群 で は 6.7 月 で ある 。 
以上 を 線 合 する に , 今日 まで へ パト ー ム の 特性 と し て 挙げ られ て きた 幾つ か の 性 質 は , EL 
し て 肝 便 変 症 を 介 
健 変 症 を 伴わ な い 群 に お いて は 組織 学 的 に や や 非 定型 的 の も の が 多く 見 られ る 傾向 に ある が , 


っ だ た へ パト ー ム に 認め られ る 性 質 で ある 。 転移 の 項 に お いて 述べ た 如く , FF 


一 方 , 定型 的 の も の と いえ ども 肝 人 変 症 と いう 環境 に よ ょ っ て その 性質 が ある い は 誇張 され ,。 あ 
る い は ゆがめ られ て いる こと も 見 逃す こと は で き な い と 思う 
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207. 脳腫瘍 剖検 例 の 統計 的 観察 
岡 部 信 = 


Brain Tumors in Autopsies: Statistical Study 
NOBUHIKO OKABE 
(Second Department of Internal Medicine, Faculty of Medicine, 
Kyushu University, Fukuoka) 


In an analysis of the records of 10,676 autopsy cases between 1904 and 1955 at 
the Department of Pathology, Faculty of Medicine, Kyushu University, Fukuoka, 
212 cases (1.99 per cent) of intracranial tumors were found, 180 (1.69 per cent) 
being primary and 32 (0.30 per cent) metastatic. Of 21,067 autopsy cases 
between 1935 and 1954 at other 27 departments of pathology in Japan, 145 cases 
with primary tumors of the base of the brain were encountered. Incidence in 
decades, sexual incidence, classification and age distribution according to the 
situation within the intracranial cavity, primary sources of the metastatic tumors, 
and relation between the clinical diagnoses and the pathologic findings of these 
brain tumors were discussed. 





a = 例 Case Reports 


208. Sewer Ai 72 HERE MSS 
+ & AB (名 古屋 大 学 病理 学 教室 ) 


Neurogenic Tumors of Unusual Growth 
HIROSHI USIZIMA 


神経 系 腫瘍 中 に は 組織 の 形成 異常 を その 基底 と し て 考え しめる が 如き 例 が ある 。 1) Gar 
glioneuroma, 12 才女 , 腹部 腫瘍 , 開腹 , 肉眼 的 所 見 より 腫瘍 発生 部 の 決定 不能 , AE SB 
人 頭 大 , 形態 は , 一 般 に は 被膜 に つつ まれ 球形 を 呈す る も の が 多い に 反し , 本 例 は 後 腹膜 部 に 
板 状 に 増生 , 腹腔 面 は 平板 状 で 腹膜 に お お われ て いる 。 上 , 下 , 側 方 の 限界 は あま り 明 瞭 で は 
な い 。 下 空 静 脈 と は 密 に 疹 着 し て いた 。 手術 摘出 不能 

腫瘍 は 質 度 は 比較 的 硬く , 繊維 性 で 一 種 の 絞 状 を な す , BIKA, ARR AREER DAB 
則 多 量 に 走行 する 部 の 所 々 に 比較 的 集 狭 性 に 神経 節 細胞 を 認め , これ ら は Capsule cell を 人 
う 。 細 胞 は よく 分 化し 長大 な 突起 を 有 し 一 極 , 乃至 二 極 の も の が 多い 。 一 般 に 変性 傾向 を 示す 
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も の が 多く , PHBH SAAR REMLBH Ze, BMAKI EEE CH SACHS 
LMEKAKCHS. tied dkAGO Ganglioneuroma で ある 。 し か し て 本 例 に お いて は 

の 増殖 発育 が 特異 な 枝 状 浸潤 性 を 思わ せる 如き 点 が 興味 あり 。 こ の 附近 に お ける 神経 組織 
形成 時 に お ける 異常 を 基 に 発生 し た も の と 考え れ ば か か る 発育 形成 も 思考 し 得る と 思わ れる 。 
2) 11 +, 男 , 寺 天 的 に 右側 春 部 か ら 細 部 に か け て 色素 斑 が か あっ た 。 2 才 頃 この 部 色素 班 中 に 
ESRD 72, 9 才 頃 より 腫瘍 部 を 圧する と 首 痛 あり 。 腫瘍 は 第 7 HORS 5 RRicatr, 
右側 に お いて 連 球状 を な し て 増生 , 最大 の も の は 小 簿 卵 大 に 達 す 。 手 術 に より 腫 瘍 中 の 一 部 を 
摘出 , 腫瘍 は 円 形 乃 至 卵 円 形 で 一 部 で 基 状 に 他 と 連なる も の あり 。 表面 は 結 締 織 性 の 被膜 に つ 
つま る 。 質 度 や や 硬い , A, 繊維 腫 状 で ある 。 組 織 像 は 一 見 , Fibrioma 様 で ある が 部 位 に 
より 特に 粗 の 部 分 に お いて よく 見 る と 神経 繊維 が 不 規則 に 増生 Neuroma の 像 で も や る 。 こ れ は 
外傷 その 他 の 前 歴 は な い 。 全部 の 腫瘍 の 摘出 は 行わ れ な い の で 決定 的 で は な い が 他 の 部 で 
Ganglioneuroma の 像 を 呈す る 部 が ある か も しれ な い 。 い ずれ に し て も 組織 の 形成 異常 を 基 
底 と し て 考え る と 好都合 で ある 。 3) 12 ¥, 女 , 前 頭 部 の 皮下 に 選 平 な 比較 的 硬い 腫瘍 を 認め 
る 。 大 き さ 4cmX7cm, 限界 は あま り 明 ら か で で は な い 発 育 は 緩徐 , 手術 摘出 , 組織 像 は 大 
部 分 Neurinoma の 像 で ある が 一 部 に 特異 な 神経 終末 装置 を 思わ せる 如き , 構造 配列 を 呈す 
る 比較 的 他 よ り 大 型 空 明 な 細胞 群 が 見 られ る 。 PURER AEE (Meissner 小 体 ) の 形成 に 輸 細 
胞 の 関 写 する こと は 育 定 さ れる の で か か る 解 秋 は 成立 する と 考え る 。 神経 繊維 は 見 られ な い 、。 
すなわち Neurinoma の 一 型 で 発育 が 選 平 に 発育 し た も の で ある 

以上 3 例 い ずれ も , 一 般 良 性 腫瘍 の 発育 は 球形 を な す が , 普通 で ある に 反し , 枝 状 あ る い は 
連 球状 を な し 臨床 診断 上 , 判断 を 困難 な らし め た 例 で ある 。 





209. 交感 神経 非 細胞 腫 の 3 剖検 例 
城石 弘 , AB 仁 , 吉 田 OR (日 本 医科 大 学 病理 学 教室 ) 


Three Autopsy Cases of Sympathogonioma 
HIROMU SHIROISHI, MASASHI NAITO, YASUSHI YOSHIDA 


交 感 神経 芽 細胞 腫 は 比較 的 稀 な 疾患 で Morgan が 1879 年 に 発表 し た Sarcom of Scapula 
が 最初 で 1905 年 Wiesel は 変 感 神経 細胞 性 で ある こと を 指摘 し , 1910 年 Wright は 本 風 瘍 
と 胎生 期 に お ける 交感 神経 お よび 副腎 髄質 の 豚 腫 と を 比較 研究 し て 両者 に 同様 の 神経 線維 お よ 
び ロ ゼ ッ チ 形成 を 認め て , 本 腫瘍 か 交感 神経 産生 細胞 より 発生 する こと を 証明 し て Neurobl- 
astom と 命名 し た 。 
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組織 像 : 第 1 例 , 原発 巣 は 出血 , 壊死 が 強く , 細胞 部 は 血管 周囲 に 嶋 装 に ある 。 腫瘍 は 結合 
織 太 索 で 不 完全 分 割 さ れ , さら に この 太 索 より 出る GA 線維 は 不 規 則 な 蓄 い 胞 巣 状 を な す が 
個々 の 細胞 聞 に は 介入 し て いな い 。 腫瘍 細胞 は 主 に 小 , 大 光 巴 球 様 細 胞 等 で , 前 者 は 核 質 過 量 , 
1, 核 小 体 不明 で , 原形 質 は 少く , 裸 核 杖 で ある 。 後 者 は 核 質 中 等 , 円 形 , 椿 円 形 , 核 網 明 , 
核 小 体 多 く は 不明 , 原形 質 は 僅少 また は や や 多い 。 こ の 外 に 部 分 的 に 核 が 淡 明 , 円 形 不正 円 形 
中 等 大 や や 大 , 核 小 体 明 また は 不明 , 原形 質 が 不正 円 形 , 梨子 状 , 量 意 状 等 の や や 分 化し た 細 
胞 も 認め られ , WFNL= > ABRIL, 腫瘍 細胞 は 不 規則 に 密集 し , ある い は 粗 開 状 に 
配列 する 部 が 混在 し , 2 個 乃 至 数 個 核 の 集合 する 像 が ある 。 所 々 ロゼ ッ テ 形 成 へ の 移行 像 を 見 
る 。 完成 され た ビ ゼ ッ テ は 少数 出る 。 転移 部 も ほぼ 同 所 見 で ある 。 第 2 例 , 出血 , 壊死 程度 は 
第 1 例 に 同じ 。 腫瘍 細胞 は 主 に 大 小 光 巴 球 様 細 胞 か ほぼ 同 審 度 , 平等 に 増生 す 。 核 の 集合 像 は 
少 い 。 ロ ゼ ッ チ 形成 は 明 。 節 細胞 へ の 分 化 型 は な い 。 転移 部 も 同 所 見 だ が , SABRE CII 
小型 細胞 が 密集 し , 出血 , 壊死 軽度 。 ロゼ ッ テ 形 成 は な い 。 造血 像 消失 , 骨 の 破壊 消失 高度 で 
表 二 は 薄 層 の 結合 織 で 骨 質 な く , 骨 染 は 細長 結合 織 と な り , 内 側 醒 で は 針 状 細長 の 新生 骨 が 粗 
に 出現 し て いる 。 BIA, 大 小 光 巴 球 型 円 形 細 胞 , BPS, 不正 円 , WR, 中 一 大 型 , K 
質 多量 , 仁 不 明 , 胞体 僅少 の 細胞 群 が ほ ぼ 同 大 区 割 に 毛細 血管 で 区 分 され , 出血 , 壊死 の た 
区 割 が 破壊 され る 。 細 胞 審 度 は ほぼ 平等 , 部 分 的 に 多少 粗 開 状 で 細胞 間 細 線維 が 多い 。 所 々 核 
が 同 方 向 に な ら び 曲 索 状 の 鈴 を 呈す 。 核 の 集合 像 多く (第 1 例 と ほぼ 同 程度 ), 不 完全 ロゼ ッ テ 
完全 ロゼ ッ テ は 第 1 例 よ り 多 い が 第 2 例 よ り は 少 い 。 さ ら に 巨核 , 多核 細胞 少数 , Aal 
像 は 第 1 例 より 著 明 。 節 細胞 へ の 分 化 は 便 膜 転移 巣 に 少数 出る 。 頭 輩 骨 転 移 部 は 極め て 出血 強 
く , BUBEN, ある い は 新生 , MAA 細 網 線維 網 眼 状 , 造血 像 極少 数 存 。 腫 瘍 細胞 は 
小 光 巴 球 大 また は さら に 小型 , 核 濃縮 , 変性 強度 , 粗 開 状 一 部 密集 す 。 大 朋 骨 転移 部 は 骨膜 出 
ii, 小型 細胞 浸潤 し , 限局 性 骨 吸 収 像 , 共 質 内 増生 等 ある が 骨 梁 は 未だ 保 た れ て いる 。 #2, 
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SPIT THRE, BRACE A RRL ER RT, B3MMORHNRHRFA FHRE CHA 
PHAR, 小 光 巴 球 より 大 , APERL OLDS, BASH, MR, MAAN, 胞体 不正 
邊 形 一 洋梨 子 状 僅少 , BY, BURZI, いずれ の 骨髄 系 細胞 に も 類似 し な い 細 胞 が 正 
常 白 血球 1 個 に 対し 8 ~ 4 個 出現 , 恐らく Neuroblastamie と いい 得る で あろ う 5。 第 2 例 は 
BEE Er 10 個 前 後 塊 を 3 4 箇所 みた 。 本 例 も 加え て 本 邦 報 香 小 児 悪性 副腎 腫瘍 
31 例 中 12 例 (内 頭 募 骨 転移 10 例 ) に 骨 丹 転 移 を 見 た 。 こ の よう に 骨 , こと に 頭 薔 骨 に 転移 
の 多い の は 本 腫瘍 の 特長 で 流血 中 に 隆 瘍 細胞 の 出る こと は 充分 に 考え られ る が これ を 明確 に 記 
し た 女 献 は な い 。 1 例 胸 骨 究 痢 で 不明 細胞 増殖 を 見 た の み 。 今後 本 睡 瘍 の 血液 検査 は 充分 な 栓 


討 を 加え を る べき で あろ 25。 





210. Neuroblastoma の 一 判 検 例 
ABK, ARH, 福島 範子 (国立 東京 第 一 病院 病理 ) 
One Autopsy Case of Neuroblastoma 


SEIICHI OHASHI, KEISUKE HASHIMOTO, NORIKO FUKUSHIMA 


BRAS RARE SK kD Neuroblastoma は そん な に 稀 な も の で は な い 。 し か し これ が 骨 や 


勅 隔 転移 等 に より , 始め て 種々 の 了 臨床 症状 を 呈し , 診断 学 上 問題 に た な る こと が ある 。 私 共 
$ 署 肉 内 に 浸潤 性 発育 を 起 し た 一 沖 検 例 を 経験 し た の で 幸 告 する 。 

定例 。 鵜 〇 某 , 13 +, 女子 生徒 。 昭 和 30 年 3 月 末 , BRC, 下 能 痛 が あっ た が , BWA 
マラ ソン に 参加 , その 翌日 右 朋 骨 前 神経 の 不全 麻痺 と 同時 に 系 骨 神経 導 が 現われ , TORCH 
神経 の シビ レ 感 も 加わ り , これ ら を 主訴 と し て 整形 外 財 に 入院 し た 。 当 時 右足 関節 の 背 屈 不全 , 
前 有 骨 筋 腹 に 一 致す る 圧痛 , 右足 背 お よび 第 一 , 二 上 既 基部 の 知覚 鈍 床 が あり , 右 第 一 貴 背 屈 に 
際 し 義 痛 を 訴え た 。 5 月 5 日 手掌 大 の 右 財 部 腫瘍 に 気づき , END FAN II MRABY 
得 た の で 血 風 性 の 神経 痛 と 考え た 。 6 月 9 日 右 紗 部 の 腫 腰部 で , 衝 骨 神経 の 走行 に 相当 する 深 
さ の と ころ で 切開 , 血液 に 富む 肉芽 組織 状 の も の を 採取 し , 組織 学 的 に Neuroblastoma を 
stv. Sarkomycin 40 瓦 使用 され た が 効果 な く , 腫瘍 は 急速 に 増大 し , LEERE NIE 
鈍麻 が 著 明 と な っ た 。 血 液 は 中 等 度 の 貸 血 を 示し リン パ 球 の 増 多 等 を 認め な か っ た 。7 月 21 
日 再 手術 の 結果 , MRRP RBs POL tS AFEKO PEARED RRZED LOT, Bes 
BALCKHEU, &X OIC/\vERRS HH SEMBICMBEL Te. 8 A 27 日 悪 液 質 状 態 が 強く , 
腸 骨 塞 症状 の た め 人 工 肛 門 が 設置 され た が 8 月 29 日 死亡 , SMHS ヵ月 で あっ た 。 

前 答 の 結果 : (1) 小骨 盤 座 を 占め る 小児 頭 大 の 円 形 腫 瘍 が 右側 後 腹 避 交 感 神経 索 よ り 発 生 し , 
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> 子宮 附属 器 , 勝 腕 等 は 浸潤 され 前 方 に 押し 出さ れ , その 融合 腫瘍 塊 は 暗 灰 赤色 , SIEH 
LA CHD <<, 一 部 分 は 比較 的 厚い 結合 織 で 包ま れ , 内 部 に も これ が 入り 込む が , 下方 で は 第 
WPT OUR Pe BRI L, BHAI OA RREANICBATS. (2) Ati LOH 
下 葉 に 示 指 頭 大 まで の 数 個 の 灰 赤色 で 赤色 輪 の ある 血行 転移 を 認め , 両側 助 膜 腔 に 血性 液 を 左 
80, A 60 著 を 容れ る 。 (3) 両側 尿 管 の 下方 半分 以下 は 腫瘍 に より 圧迫 浸潤 され , 水 尿 管状 を 
呈し , 両側 腎 も また 中 等 度 の 水 腎 定 を 示し こと に 右側 は 高度 で ある 。 ( 覧 の 重 さ 左 160, 右 130 
EL). (4) 水 腎 症 性 尿毒 症 に よる 多数 の 肝 小 葉 中 心性 の 小 出 血 壊死 病巣 (時 の 重 さ 1070 瓦 )。 
(5) 腎 上 体 は 左 6 右 5.5 瓦 で 少し 凌 縮 状 で 腫瘍 と は 関係 か な い 。(6) 腫 お よび 全身 リン パ 節 の 著 
箇 お よび 増生 像 な ら び に 右 友 忠 腺 の 小指 頭 大 転移 
原発 巣 は 細胞 に 富み, 聞 質 は 僅少 で , 所 々 細胞 を 取 巻 く 細 線維 より な り , 
その 腫瘍 細胞 は 円 形 乃至 卵 円 形 で , 時 に は 細長 い 細胞 質 突 超 を 示す が , 一 般 に は 細胞 質 に 
く , 核 構造 も リン パ バ 球 に 似 , 核 小 体 は 認め ず , 有 泉 分 像 像 は 所々 に ある 。 細 胞 の 粗 可 な と ころ 
で は , BBL Aon, 細胞 集団 や 花環 状 配列 も あり , Bielschowsky 染色 で は 少数 の 軸 索 突起 
も 証明 され る 。 こ れ ら の 所 見 は 1880 年 に Parker が 初め て 報告 し て 以来 多数 の 報 吾 の ある 
Neuroblastoma に 相当 する 。 肺 お よび リン ポ 節 の 転移 巣 も 同様 の 隆 瘍 細胞 より 成り 突 様 を 呈 
し , 所 々 紡 鍵 状 細胞 も ある 。 肺 お よび 原発 巣 附近 で も 所 々 腫瘍 細胞 が 硝子 化 の ある 血管 内 に 侵 
AL, 血栓 形成 や 血管 周明 の リン ポ 腔 浸潤 を 示し , また 壊死 出血 化 の 傾向 を 強く 示す と ころ も 
ある 。 本 例 の 両側 腎 上 体 の 髄 芝 は こと に 甘 縮 状 で 岩 質 細胞 に 乏しい 。 肝臓 の 小葉 中 心性 病巣 は 
高度 の 壊死 性 の も の で , 多数 の 好 中 球 浸潤 を 伴 5 が , これ は 両側 尿 管 の 腫瘍 に よる 閉塞 の た め 
の 尿毒 症 に 関係 し て 起 っ た も の で ある 。 A Neuroblastoma は 非常 に 悪性 な 隆 瘍 で , IF 
供 に 多く , 主 に 副 皿 科 質 か また は その 近く より 発生 し , 時 に 本 例 の 如く 右 腰部 交感 神経 索 よ り 
起り , 細胞 は リン バ 球 に 似 た 小さ な 円 形 ま た は 卵 円 形 の 暗い 細胞 より 成り , 一 般 に 細胞 に 富み 。 
特有 の 細胞 集団 乃至 花環 状 配 列 (Rosette) を 示す の が 特長 で ある 。 こ の 形 の 細胞 の た め 腎 上 
体 よ り の Sympathogonioma, 子供 の 小脳 の Medulloblastoma, 有限 より の Retinoblastoma, 
乃至 は 円 形 細胞 肉 種 , リン パ 肉 腫 等 と は 組織 所 見 が よく 似 て いる 。 な お 本 腫瘍 は 転移 に よる 了 臨 
床上 分 布 の 差異 で Peper 型 と Hutchinson 型 に 分 けら れ , 前 者 は 早期 に 広 汎 な 肝臓 , リン 
パ 令 転移 と 腹部 膨満 を 起 し 右側 署 上 体 髄質 より の も の に 多く , Bar, 肺 等 に 転移 を し 左 
側 腎 上 休 よ り の も の に 多い と いわ れる 。 本 例 は 肺 転移 を 伴う 右 後 腹 璧 型 で も ある 点 は , OLA 
型 の 中 間 型 に 属し , この 種 分 類 の 余り 実用 的 意味 の な いこ と を 示す も の で ある 。 ま た 年 令 
い 程 肝 , 軟部 組織 へ の 転移 が 広い 。 そ し て 頭 募 呈 , Di, ARPSO PREC RHEE 
瘍 例え ば Ewing 肉腫 と 間違え られ る 所 見 例 の 報告 ああ り , この 際 に は 強い 貧血 を 起す と 。 東 
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KHHNFORESI 29 FOARER CHBMA I SAMIR Ae SLB LUD 
節 の 広汎 転移 例 を 報告 し て いる 。 本 例 で は 貧血 の み で , Athi hoes eC EN, 

な い 。 入院 当初 は 右 大 尿 骨 原 発 の 腫瘍 等 も 考え られ , 剤 和 検 に より これ が 人 否定 され , FREE 

組織 内 へ の 強い 浸潤 の た め と 判明 し , リン ぷ 節 転移 は 尿 忠 部 等 の み で ある 。 

むす び : 本 例 は 13 才 の 少女 に 見 られ た 約 経 過 5 HAD, 友 後 腹壁 腰部 交感 神経 素 より 発 

生 し た Neuroblastoma で , /EBRAFTEL, その と ころ の 諸 臓 器 を 圧迫 浸潤 し , さら に 

BEREIT. XD EROBERN AK DD, 神経 症状 と , 同 部 の 腫瘍 形成 等 で 初発 し , Dil 


に 境 隔 転移 を 示し た 例 で ある 。 





211. 一 見 細 網 肉腫 を 思わ せ た 小 脳 に 発生 せる 
Glioblastoma の 一 剤 検 例 


小川 和夫 , 新井 昭雄 , ORS, 宇都 宮 祥 二 , 
金城 綱 一 , FEAR AR E 


A Case of Glioblastoma of Cerebellum Resembling 
Reticulum Cell Sarcoma 
KAZUO OGAWA, AKIO ARAI, YOSHISATO YANAGIWARA, 
SHOJI UTSUNOMIYA, KOICHI KANAGUSUKU, 
YOSHIMITSU NAKASATO, TAKASHI OSAWA 


(Dept. of Pathology, and the Hayashi Clinic, Internal Medicine, 
Tokyo Jideikai School of Medicine, Tokyo) 


In the present paper, a case of glioblastoma (Tokoro) of cerebellum will be 
shortly reported because of its unusual localisation and of its difficulty in differen- 
tiation from malignant lymphoma histologically without special stain for glia cells 
and glia fibers. 

A 56 years old Japanese male was admitted to the Hayashi Clinic, Tokyo 
Hospital, because of severe headache (started 6 months ago), disturbances in speach 
and consciousness, and urinary disturbance. Examination of cerebrospinal fluid 
revealed xanthochromia, cell 168/3, increase in protein content none (one plus), 
hemorrhagic nature, sugar over 75 mg./dl. Hematological examination revealed no 
pathological change. On the 7th hospital day he died after shivering chill and 
dyspnea. Whole history of the disease covers 6 months. 

At postmortem examination there was a large walnut-sized, somewhat soft 
brownish tumor involving the right cerebellar hemispherium which extends to 
the pia of the right hemispherium in an area having the size of child’s palm. 
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In the left hemispherium of the cerebellum a small finger tip sized subarachnoideal 
hemorrhage was noted. 

Microscopically, the tumor tissue is highly cellular and composed of cells having 
small or rather large, round or oval nuclei and pale eosinophilic cytoplasm of 
irregular shape. The amount of cytoplasm is relatively small in comparison to 
the size of nuclei. Moderate cellular pleomorphism with occasional binucleated 
cells was evident in some places, but for the most part the cells were uniform in 
shape. 

The nucleoli are prominent only in few cells. Marked necrosis and patchy 
hemorrhage were scattered in the whole area. The tumor cells show marked 
tendency to infiltrate along the blood vessels and infiltrate the whole vessel wall 
except the endothelial layer in brain parenchym and in pia. In the silver impreg- 
nation, there are delicate reticulin fibers among the tumor cells surrounding most 
individual cells in pia and in blood vessel wall. But in purely cellular area we 
could not find any reticulin fibers among the tumor cells. 

From the morphological characteristics of tumor cells, their tendency to infiltrate 
along and in the blood vessel walls, and findings in silver impregnated section for 
reticulin fiber, we first thought that this might be a malignant lymphoma. But 
by silver impregnation of glial cells and fibers by lithium carbonate methode we 
could demonstrate the bipolar or multipolar shape of cells and glial fibers. To- 
gether with this confirmative evidence, the very acute clinical course, age, infiltrat- 
ing growth, variation in size of tumor cells and meningeal involvement are 
compatible with the diagnosis of glioblastoma (Tokoro). 

It is said that subtentorial brain tumor decreases in number as the age of 
patients increase (Nakata). It is also reported that glioblastoma is very rare in 
cerebellum (Kernohn and Sayre). Of Tokoro’s 17 cases of glioblastoma 4 cases 
involve the cerebellum, too, but most of them are located in pons, cerebellum and 
brachium, etc. None is localized only in the cerebellar hemispherium. 





212. 職業 性 マス ター ドガ ス 中 毒 者 に 認め られ た 左側 第 一 次 

REL bY LER WH DO RD 

山田 明 , 広瀬 文男 , 中 村 照 彦 , 永井 幹男 (広島 大 学 医学 部 病理 , 竹原 保健 所 , 忠海 病院 ) 

An Autopsy Case of Esophagus Cancer with Extension into the 
Left side 1st Bronchus Found in a Person who Succumbed 
to Occupational Mustard Gas Poisoning 
AKIRA YAMADA, FUMIO HIROSE, TERUHIKO 
NAKAMURA, MIKIO NAGAI 
Mustard Gas (Yperite) の 発癌 性 は すでに 実験 的 に は 実証 され て いる に も か か わら ず , A 
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に お ける 報告 は 昭和 28 FOFFEOREEB ERS EOEE RA IERL TS. CORE 
者 等 は さら に 同様 例 数 例 を も 同一 環境 か ら 得 て お り , か か る 職業 性 中 毒 者 に は 悪性 腫瘍 の 多発 
が 期待 され る の で ある 。 最近 か か る 中 毒 者 群 か ら 食道 癌 害 検 例 を 得 た の で 追加 報告 する 。 
症例 : 56 +, 男 。 昭 和 12 年 より 8 年 間 広 島 県 豊田 郡 大 久野 鳥 の 旧 陸 軍 毒 ガス 工場 に お い 
て 主として Yperite 製造 工 筆 の 機械 修理 に 従事 し た 。 当 時 皮膚 障 得 に 数 回 宜 軒 し , IK, IE 
疾 に 悩ま され て いた 。 同 工場 退職 後 は 商業 に 従事 し て いた が , 昭和 30 年 3 月 何等 の 誘因 な し 
に 距 下 困難 が 起り 本 学外 科 に 入院 し た 。 入 院 後 駐 線 な ら び に 食道 鏡 検査 に より て 食道 に 冶 腫 の 
存在 が 確認 され , Witzel の 胃 音 を 前 処置 と し て 胸骨 前 面 の 皮 管 お よび 腸 彰 の 作製 。 Brown 
の 胃腸 史 合 術 等 の 一 連 の 食道 成形 術 と Azan 投与 (全量 1.960mg) が 行わ れ た 。11 月 に は 
外科 抱 処 置 が 一 応 終 了 し た の で 退院 し , さら に 忠海 病院 に 入院 し た 。 同 病院 入院 後 間 も な く 軸 
者 の 希望 に より 腸 痩 は 閉鎖 され , BHLEMELSOEM BE, 全身 悠 騙 へ の 対症 療法 が 行 
われ た が 瀬 次 体力 消耗 し 本 年 3 月 初旬 死亡 し た 。 な お X 線 学 的 に は 両側 上 葉 , 右 下 葉 に 陰影 を 
8 め , また 本 年 1 月 初旬 より は 軽度 の 発熱 を 認め た が 路 療 中 に 結核 は 証明 され な か っ た 。 了 臨 
診断 : SEO, 
章 栓 する に その 主要 剤 検診 断 は 1) 食道 に 原発 し 左 1 次 気管 枝 内 腔 に 拡がる 閣 腫 2) DH 
隔 リ ン パ 節 へ の 転移 3) 中 等 度 乃 至高 度 の 肺 膜 瘍 (Ait LOHNT) 4) AEDERENE 
5) 気管 枝 拡張 症 6) 高度 の 左 線維 線維 素性 , A BOHEME RRC DFR RMD) 7) こと に 両側 
上 業 に 著 明 な 認 状 肺 気 種 8) 肝 (780 gm), FH (40gm) Di: 9) BABE 10) 中 等 
度 の 動脈 硬 変 症 11) 食道 成形 術 後 の 状態 等 で もち っ た 。 腫瘍 は 食道 に お いて は ほほ 気管 分 岐 間 
の 高 さ を 中 心 と し て 約 13.5cm に 耳 っ て 食道 内 腔 の 全 周 に 拡がり 内 腔 は 強く 狭 守 し て 僅か に 
氏 筆 大 に 過ぎ な い 。 表面 は 凹凸 不平 に し て 中 央 部 は や や 陥 凹 し , 実質 は 淡紅 灰白色 , 弾力 性 俳 
で ある 。 気管 扶 に お いて は 気管 分 岐 部 より や や 左 偏 し て 直径 0.7cm の 灰白色 腫瘍 が 後 壁 の 粘 
膜 面 よ り 隆 起 し て 存在 し , さら に その 下方 1.5cm の 部 に も 著 明 に 隆起 せる 2.8x1.8 cm 大 
の 同様 の 腫瘍 が 認め られ る 。 い ずれ も 食道 腫瘍 に 連続 し 性 状 も ほぼ 同様 で ある 。 そ の 他 食 道 に 
お いて は 腫瘍 下 縁 に 近 き 部 に 灰 自 色 粘 膜 肥厚 部 を 認め た が , 気管 に お いて は 血管 の 充 作 , 
云 に お いて は 一 般 に 粘膜 粗 繕 に し て その 肥厚 , 内 腔 に お ける 拡張 , 臓 様 六 状 物 の 充満 を 見 る 外 
腫瘍 の 形成 を 認め な い 。 ま た , リン パ 節 転移 は 大 動脈 周明 の こと に 下方 に 位置 する も の に 見 ら 
れる の み で ある 。 組織 学 的 に は いずれ の 腫瘍 に お いて も 腫瘍 細胞 は 主 と し て 大 型 多角 形 で ある 
が その 形態 の 不 整 が か かなり 強く 不 整 編 鍵 型 一 類 椿 円 形 の も の を 見 る 部 位 も ある 。 中 等 量 の 細胞 
形質 は 概ね 好 酸 性 で あっ て 粘液 乃至 Pas 陽性 粒 は 認め な い 。 核 は 概して 円 形 一 椿 円 形 で 色 
質 も 中 等 量 で 多 型 像 , 核 分 割 像 が 著 明 で ある 。 か か る 腫瘍 細胞 が 形成 する 大 小 種々 の 胞 巣 に は 
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する が , や や 粗 に 配列 し て 腫瘍 細胞 間 に 聞 隙 を 有する 部 も る か な り 認 め ら れる 。 細胞 聞 橋 の 形成 
は 明らか で な い が , 多角 形 の 細胞 が 比較 的 定型 的 な 配列 を 示す 部 位 に お いて は 小 な る 閣 真 珠 が 
僅か に 認め られ る 。 基 質 は や や 多量 で 比較 的 軽度 の 小 円 形 細胞 浸潤 を 伴っ て いる 。 以 上 より し 
て 比較 的 未 分 化 な 選 平 上 皮 交 と 見 人 さ れる 。 肺 に お いて は 結核 性 病変 は 明らか で な く , 著 明 な 
線維 化 を 伴う 慢性 肺炎 と 高度 の 化 膜 性 疾 と が 認め られ た 。 

考 接 な ら び に 結語 : 本 例 に お ける 原発 巣 が 果して 食道 , KAPROWTHNCHS NLT OK 
定 に か な り の 困難 を 伴っ た が , 腫瘍 の 発育 が 前 者 に お いて より 高度 で ある こと , 転移 が 食道 所 
属 の リン パ 節 に の み 認 め ら れ た こと , 腫瘍 細胞 が 腺 上 皮 起 源 で ある と の 形態 学 的 証左 を 得 な い 
CL, ある い は 本 例 に 認め られ る 靖 細 胞 の 形態 学 的 不 整 が 気管 枝 彰 の それ に 比 す れ ば 軽く な お 
扇 平 上 皮 の 分 化 階 程 の 差 と 解 さ れる 程度 の も あの で ある こと 等 は , 臨 宋 的 に こと に 叉 線 学 的 の 所 
見 の 推移 の 考察 と 相 侯 っ て 食道 に 原発 し 気管 技 内 腔 へ 連続 性 発育 を 営ん だ も の と 見 人 居 し て し か 
る べき も の と 考え られ る 。 ま た , 本 例 は 慢性 職業 性 Mustard Gas 中 毒 者 で ある が , Mustards 
の 発癌 性 に 関し て は 1949 年 以来 Boyland, Heston, Griffin, 藤岡 等 が 実証 し , 教室 の 徳 
岡 (1955) も また これ を 確認 し て いる 。 さ ら に か か る 中 毒 者 の 死因 に つい て の われ われ の 調査 
に よれ ば 昭和 3 年 より 30 年 まで に 悪性 腫瘍 死 が 全 死 亡 の 17.222 を 占め , 同 地 域 の 一 般 住民 の 
9.6% に 対し 有意 の 差 を し , し か も その ほとん どす べ て が 終戦 後に 発生 し こと に 近年 多発 傾 
向 に ある 。 ま た 引 に われ われ が Nitrogen mustard N-oxide の 5-10 mg/kg を 2 週 回 , Ar 
30 回 経口 投写 し た 百 思 に お いて 下部 食道 粘膜 の 基底 細胞 に や や 異常 に 傾く 増殖 を 認め た 点 等 を 
対比 考察 す る な ら ば , AWAIT. TILE OHO Mustard Gas と の 関連 が 寺 われ て は な は 
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213. 食道 年 滑 筋 肉腫 と 胃 円 柱 上 皮 冶 の 併発 し た 一 剖検 例 
木村 芳正 
An Autopsy Case of Leiomyosarcoma of the Esophagus with 
Cylinder-cell Carcinoma of the Stomach 
YOSHIMASA KIMURA 
(From the Department of Pathology, Tohoku University School of 
Medicine, Director: Prof. K. AKAZAKI) 
Many cases of double malignant tumors in one individual have been reported 
since the days of VOLKMANN (1874), but in most cases these were of plural 
cancer and as detailed below, very few cases have been reported of complications 
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of sarcoma and carcinoma. The present report deals with a case of a leiomyo- 
sarcoma in the esophagus complicated with a carcinoma of the cylindrial epi- 
thelium of the pylorus. 

Case. Male, 54 years old. Began to show symptoms of hyperacidity since 1952 
and to complain of stenosis of the esophagus in June, 1955. On Oct. 7, 1955, he 
was accommodated in a ward of Prof. Kurokawa’s Service, Tohoku University 
Hospital, Sendai. His X-ray photograph of the chest showed a thumb-sized shadow 
in right lung and a fowl-egg sized one in left lung. By X-ray examination and 
esophagoscopy, the esophagus was found to be strictured centrally as if by external 
pressure from the aorticarch. The stenosis of the esophagus becoming aggravated, 
laparotomy disclosed an unexpected fowl-egg sized tumor in the pylorus, so that 
a Witzel’s fistula to the jejunum had to be established, From these findings, 
metastasis of stomach cancer to the lungs, the mediastinum and the heart was 
inferred and chemotherapy was applied with vigor but in vain, and the patient 
died on March 20, 1956. 

Autopsy Findings: Upon opening the thoracic cavity, a massine comparatively 
hard tumor of approximately child’s head size, in a posture of as if enveloping 
the lowest one-third of the esophagus, infiltrating into or adhering to the heart 
and the diaphragma was found. When dissected, the tumor was found to be a 
solid one developed from the wall of the esophagus in the range between the 
height of the bifurcation of the trachea down to the level of the cardia, measur- 
ing about 12cm vertically. The cut surface was grayish yellow in color generally, 
showing partial bleeding and necrosis with an appearance of hard flesh. Two 
polypoid tumors, one of fowl-egg size and the other of small finger size, were 
found protruding from the right wall of the esophagus at height of the tracheal 
bifurcation into the esophageal lumen. These tumors had caused the lower half 
of the esophagus to be severely strictured for about 10cm, while the upper half 
was dilatated in the form of a cylinder. The tumors were further developed 
infiltrating into the surrounding tissues, had formed a tumor more than a fowl’s 
egg in size in the wall of the left auricle, had caused Pleuritis sarcomatosa of 
both sides, forming numerous disseminated nodules of thumb size or smaller 
there, and complete adhesion of the left pleural cavity. Many solitary or fused 
lymph-node metastases were found around the trachea, the thoracic aorta and 
outside of the pericardium. In the stomach, a thumb-sized tumor (carcinoma) 
was found on the posterior wall near the major curvature just above the pyloric 
Ting. Its mucosal surface was ulcerous and its deeper parts were found also partly 
necrotized. It was elastic and hard, its infiltration reached down to the serosa 
and it firmly adhered to the caput pancreas. The mucous membrane of the 
stomach showed chronic catarrh in the other parts. Other tumors in metastasis 
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were found one each in both kidneys under the capsules, of bean size, one in 
the lymph-node in the left kidney, of nut size, and one each of small finger-tip 
size in the left temple and the left groin subcutaneously. Otherwise, edema was 
found all over the body, 100cc of thoracic exsudate in the right side (the left 
side was completely adhered), 50 cc of bloody pericardiac fluid and 30 cc of ascites 
were found, indicating dropsy of the cavities. 

Histological Findings. (A) Esophageal tumor: The largest part at the center 
was necrotic, but the other parts were very rich in cells, showing the picture of 
large spindle-cell sarcoma. The tumor cells therein were light staining, contained 
oval or fusiform nuclei and were arranged cordwise. The tumor cell nuclei were 
located at the center of the cells. On a cross-section, the so-called sunny figure 
was apparent. Under van Gieson’s staining, it was the fibres that prominently 
came out yellow. Metastasized foci: Of the tumors enumerated at gross exami- 
nation, all those except in the stomach and the caput pancreas, were found to 
have been metastasized from the esophageal tumor. Generally speaking, the 
histological picture of the metastatic tumors in the lungs was similar to that of 
the esophageal, except in a part of the alveoli, where the tumor cells were found 
infiltrated, but the aiveolar wall was in good preservation. Here, the tumor 
cells were often in the form of spheroids, giving the appearance closely resembl- 
ing that of a cancer tissue. Besides, the lungs were found generally devoid of 
air, and a figure of supprative bronchitis or bronchopnemonia was found in the 
lower lobes of both lungs. The histological picture of the metastatic foci in the 
artrial walls, the kidneys and under the skin of the groin was the same as that 
of the esophageal tumor. (B) The gastric tumor: In the stomach, as cited 
above, a tumorous formation was found just above the pyloric ring, growing out 
of the mucous membrane through the muscular layer and reaching partly down 
to the serosa. This was the so-called scirrhus rich in stroma, showing glandular 
structure and partly also the picture of papillary carcinoma. Judging from the 
form of the cancer cells, it belonged to cylinder or cuboid-cell carcinoma. The 
caput pancreas was firmly adherent to the cancer where the latter touched the 
serosa, and the cancer cells infiltrated beyond the capsule into the interstitium 
of the pancreas. Otherwise, no perceptible degeneration was found in the entrails, 
except some atrophy. 

Summary: From the above histological findings, this case had double malig- 
nant tumors, of a primary esophageal leiomyosarcoma and a gastric adenocarci- 
noma in combination, with metastasis limited to the former. The frequency of 
double malignant tumors seems to stand between 1.5% and 4.0% of the total cases 
of malignant tumors, according to the reports of Warren & Gates, Ono and others, 
so they cannot be called very rare, but the cases of reported combination of 
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sarcoma and cancer are extremely few indeed, Warren et al. speaking of only 80 
cases among 29,740 and Schreiner et al. of 6 cases among the total of 11,212 cases 
of malignant tumors. In particular, there has been not one case of esophageal 
sarcome complicated by stomach cancer reported in the past so far as investigated. 





214. 食道 ・ 胃 同時 重複 腫瘍 に 関す る 研究 
村上 忠重 , 唐沢 洋一 (昭和 医科 大 学外 科学 教室 ) 
Study on the Simultaneous Multiple Tumors in both 


Esophagus and Stomach 
TADASHIGE MURAKAMI, YOICHI KARASAWA 


er 


EBEFIEODHOLEIFHLIENDRER DU HOHER ZRH LIT ELIA, 実は 
食道 病 で ある こと が 判明 し た 例 が ある (第 1 例 )。 と ころ が その 骨 の 粘膜 に は 2 個 の 小 隆起 が 存 


EL, その 一 方 は 初期 の 腺 癌 , 他方 が 骨 ポ リー プ で あっ た 。 こ の 症例 の 経験 か ら , 外科 に お け 


4 






る 切除 標本 を 材料 と し て , 胃 と 食道 の 両方 に 起 る 重複 腫瘍 の 研究 が 可能 で ある と 考え , か か る 
標本 の 募集 を 企図 Sa そこ で 東大 第 2 外科 , (福田 , ARATE TAD の 御 厚 Bim + と っ 35 上 ery び 昭 


和 医 大 外科 に お ける 切除 標本 を 対象 と し て , その 50 例 に 対し 詳細 な 組織 学 的 検索 を 施し た 


その 結果 食道 韻 10 例 中 に 胃 腫 場 を 合併 する も の 4 例 胃癌 40 例 中 に 食道 粘膜 に 異常 増殖 像 を 
有する も の 2 例 計 6 例 の 重複 腫瘍 を 見 出し た 。 こ の 頻度 は 予想 外 に 高 率 で , 消化 管 の 2 部 位 に 
お ける 上 放 性 腫瘍 の 発生 に 何等 か の 共通 し た 因子 が か ある の で は な いか と 考え させ る 。 以 下 に 症 


例 を 報告 する 。 

〔 第 1 例 〕] FOO 食道 下端 に 3.4x3.8 cm の ほぼ 円 形 の 韻 性 潰瘍 か ある 。 そ の 組織 像 
は 扇 平 上 皮 韻 で 交 真 珠 の 形成 は 少な い 。 こ の 痛 は 主として 粘膜 下層 を 伝わっ て 胃 へ 浸潤 し , そ 
の 所 々 で 胃 粘 膜 面 を 持ち 上 げ , か つ そ の 内 腔 に 起 出 し て いる 。 食 道 粘膜 の 一 部 に は 上 皮 内 冶 が 
存在 する 。 部 に は 前 壁 に 腺 癌 性 の 粘膜 韻 。 /ELNLIBREORIEE RR VU - 7, BERLIIEE 
BRD EE LTC. 〔 第 2 例 〕 MORO 食道 下端 に 4.0X5.7 cm の 病 性 潰瘍 が 存在 する 。 
直 織 像 は や は り 真 珠 形成 の 少な い , PRIM CH ok. ARRBOABÄICHHAOKY - 728 
PC 
〔 第 3 例 〕 金 〇 良 〇 食道 下端 に 6.5X8cm の 辺 縁 が や や 隆起 し た 冶 性 潰瘍 が 存在 する 。 そ 
の 組織 像 は 比較 的 真珠 形成 の 少な い 東 細 胞 冶 で , 主 病巣 の 口 側 粘膜 に は 数 箇所 に 上 皮 内 癌 , な 


ら び に 侵入 を 始め て 間 が な い 初 期 食 道 閣 の 像 が 見 られ た 。 胃 体 部 の 小娘 上 に は 胡桃 大 の ポリ ー 


プ が 存在 し た 。 そ の 組織 像 は 腺 癌 で 明らか に ポリ ー プ を 母 地 と し て 発生 し た も の と 認め られ た 。 
GANN, Vol. 47, 1956) 701 











= OUPYIC VEL» BRECHEN DI TER A IRE ORS REE 
> 【 第 4 例 〕 阿 〇 津 〇 治 〇 食道 下端 に 4.0X3.5cm の 不 規則 に 隆起 し 
ERD D>), その 組織 像 は 韻 真 珠 形 成 の 少な い 韓 細胞 癌 で あっ た 。 そ の 癌 は 主として 胃 の 粘 
膜 下層 の リン バ 管 を 伝っ て 侵入 し , その 所 々 で は , HABE, 粘膜 面 に まで 露出 し て ぃ 
た 。 胃 角 部 小 上 に 小指 頭 大 の 腺 星 性 ポリ ー プ が 存在 し た 。 ポ リー プ を 形成 する 胃 腺 の 頸 部 に 

は 著 明 な 増殖 像 を 示す も の が あり , 一 見 悪性 化 の 召 い さえ , い だ か せる ほど で あっ た 。 CHS 
例 〕 安 〇 賀 〇 助 FORMA bt UCHR ERA oT 9.5X2.7 cm OR HE 
潰瘍 が 存在 し た 。 そ の 組織 像 は きわ め て よく 発達 し た 腺 冶 CHF) Thor. 同時 に 切除 さ 
れ た 食道 下端 の 粘膜 に は 表面 に 不 規則 な 退 い 座 剛 が 存在 し た 。 そ の 組織 像 は ほとん ど 食 道 韻 と 
いい た い ほ どの 異常 な 増殖 を 示し た 乳 購 貴 で あっ た 。 一 部 で 胃 の 腺 痛 と 扇 平 上 記 の 異常 増殖 像 
と が 衝突 し , 腺 癌 が 選 平 上 記 の 内 へ 侵 人 し つつ ある 如き 像 が 認め られ る 。 〔 第 6 例 〕 富 〇 栄 O 
EMC 7.5X6.5 cm の 疾 性 潰瘍 が 存在 し た , 比較 的 よく 分 化し た 腺 腔 の 小さ い 嘱 癌 で ある 。 
これ に 閑 す る 食道 粘膜 の 数 箇所 に 上 皮 内 交 と いい た いよ 5 な 局部 的 な 扇 平 上 皮 の 異常 増殖 像 が 


の ポリ ー プ で あっ た 











語ら れ た 
第 1 表 以上 の 例 を 表示 する 第 1 
Ad aN 
| | | a 道 | 胃 ROM THO. Akichkft 

No. 病歴 番号 | 姓 命 | | 性 臨床 診断 に | .。 | ポリ “ 

し | 4 | vias ee rt 、 ve し た 第 5 第 6 例 の 食道 粘膜 の 
1 mained \"" O & O - i i 〇 | 〇 | 〇 Ri 増殖 像 は , KARLS 5 ILC 
2| 753 | O tt Osi Mw} | 〇 | | O | 
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4| 950 O#OBO0 s|\# 道 # Iolo| いう べき も の で あっ た 。 これ 

1. ROHDE | | | O Bait 2138912777403 31 
6/8 | | O mM 











ーーーーーーーー か ら 第 4 例 の 胃 の 病変 に は 2 
BARRY — Tih, 2 例 が 単なる ポリ ー プ で , 内 に は 第 3 例 の よう に ポリ ー プ と ポリ ー プ 問 と が 
共存 する も る の さえ あっ た 。 従っ て 食道 加 に 随伴 する 骨 の 病変 は 常に 。 ポリ ー プ 性 で ある と いう 5 


こと が で き , 胃 の ポリ ー プ の 成因 に 関し ある 種 の 示唆 を 与え て いる と 思わ れる 。 HEHE 














215. FRR RR O — RP 
小関 要 , 林 MX SRE, 高柳 義男 , 柴崎 一 綴 (東北 大 学 医学 部 病理 , AIA 
An Autopsy Case of Gastric Adenoacanthoma 


KANAME KOSEKI, HEIBUN RIN, KENZO SUZUKI, YOSHIO 
TAKAYANAGI, KAZUYA SIBAZAKI 


骨 原 発 の 扇 平 上 皮 冶 乃 至 腺 表皮 痛 は , 狂 瘍 の 異 所 的 発生 や 化 生 現象 を 論ずる に 格好 の 材料 と 
な たり, 古く か ら よ く 知 られ て いる 。 し か る に その 割 に は 実際 の 報 千 例 が 少な く , 胃癌 が 最も あ 
り ぁ ふれ た 腫瘍 で あり な が ら , その 中 選 平 上 度 の 要素 を 具 え , し か も 明らか に 骨 原 発 と 目 さ れる 
症例 の 記載 は , 今回 著者 等 の 捗 猟 に よっ て も , 内 外 を 通じ し て お よそ 34 例 に すぎ な い 。 著 者 等 
は 最近 経験 し た 噴 門 部 附近 原発 の 腺 表 度 痛 の 1 例 を 追加 する と と も に , Hd CHRIS. 
られ た この 種 腫 瘍 の 症例 を 集め , この 腫瘍 の 特性 に つき 2 一 3 の 考察 を 加え た い 

臨床 経過 : 59 +. 女 。 家 族 歴 に 特記 すべ きも の な く 。 生来 健康 で あっ た が , 胃 を 悪く し 騰 
ち で あっ た 。 現 病 麻 は 昭和 29 年 7 月 , HORRY LIRA, Bo, MEN, 
き は な か っ た 。 昭和 31 年 1 月 頃 よ り 裏 痩 に 気づき , 4 月 黒川 内 科 を 訪ね , PoC LD 
噴 門 部 冶 と 診断 され 入院 。 ザ ル ュ マイ シン , アザ ン , 輸血 等 を 行っ た が 次 第 に 全身 状態 は 悪化 
し 10 月 20 日 死亡 し た 。 

PSL: 胃 噴 門 部 小 響 側 に 広い 基底 を も っ た 灰白色 手 省 大 の 花菜 息 肉 状 聞 頭 状 の 韻 が 胃 
内 腔 に 膨 出 し , 表面 非常 に 軸 か くし ば し ば 壊死 に 陥り 噴 門 部 内 腔 を 一 杯 に 覆っ て いる 。 噴 門 部 

BRC ISVs TILA, FROGS, 肝 門 部 , お よび 膝 臓 の 尾部 と の 聞 に 線維 素性 。 一 見 癌 

性 の 疹 着 が か み られ る が , これ ら に 性 瘍 性 浸潤 を 認め ず , 附近 リン パ 節 の 肥大 も 全く 見 られ な い 


腫瘍 は 含 道 粘膜 に 波及 せ ず , RENATE OF AME CHS. MICHEL THK 





部 の 粘膜 の 一 部 に 充血 せる 部 分 を 認め る 外 に 特に 粘膜 欠損 等 の 限局 性 病巣 を 認め な い 。 転 移 は 
盾 石村 の 上 縁 に 灰 碧 黄色 の 硬い 大 豆 大 の も の 1 個 認 め た 
組織 学 的 に 胃 腫 瘍 は 大 部 分 いわ ゆる 角 化 扇 平 上 度 冶 の 像 で , 重層 局 平 上 度 の 各層 , Eich 
き や 透 明細 胞 あ る い は 角 化 層 の も の に 相当 する 閣 細 胞 が 顕著 な 冶 真 珠 を 形成 し つつ , 大 小 の 
痛 胞 巣 を な し て 腫瘍 塊 を 構成 し し ば し ば Keratohyalin を も 認め る 。 い わ ゆ る 基底 細胞 に 
相当 する 部 分 は むし ろ 滴 子 状 乃 至 円 柱状 で あっ て , 多少 と も 細胞 休 に 富 ム , 小形 の 円 形 や 紡 鍵 
の 病 細 胞 は ほとん ど 見 られ な い 。 し か も 一 部 で は これ ら の 般 子 状 た ら び に 円 柱状 細 肪 の みか 
ら 成 る 部 分 が 見 られ , いわ ゆる 方 形 上 度 痛 の 像 を 呈し 小さ な 閣 乃 巣 を 作り , BAR 
影 を 留め て いる 。 疾 組織 は 冶 巣 の 中 央 部 に お いて し ば し ば 著 明 な 角 化 を 見 , AS HERA 
GANN, Vol. 47, 1956) 703 
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よぶ が 浸潤 性 増殖 傾向 に 比較 的 乏しく , し ば し ば 伸展 され た 筋 層 を こう むり , また 肥厚 し た 殴 
BERT LAID db SS, 病 組 織 は 認め られ な い 。 健康 骨 粘 膜 と の 移行 部 で は 局 平 上 皮 
の 増殖 か ある が 角 化 傾向 は むし ろ 乏 し い 。 細 胸 の 形 も 比較 的 揃っ て いる 。 そ れ に く 胃 粘 膜 は 
し ば し ば 魔 准 の 状態 を 呈し , 粘 脱 緒 毛 の 脱落 と 肉芽 腫 様 細胞 浸潤 巣 が な あり, し ば し ば ラ 氏 型 の 
ある い は 異物 型 の 巨 細 胞 を 認め る 。 一 見 結核 性 の 変化 と 似る が 乾 酷 変性 も な く 結 核 菌 も 陰性 で 
ある 。 AM, 食道 に 接する 部 分 で る 腫瘍 は 角 化 に 乏しく , 方 形 上 度 冶 乃 至 単純 癌 の 像 を 呈し , 


yt 


腫瘍 は 食道 の 筋 層 内 に まで 墓 延 す る が 食道 粘膜 と の 聞 に 移行 な く , 下部 食道 粘膜 も 局 平 上 皮 化 
著 明 で ある が 冶 性 化 の 像 は 全く な い 。 貴 瘍 塊 と の 聞 に も 粘膜 下層 と 筋 層 の 一 部 が 介在 し , それ 
に は 亜 度 の 敵性 細胞 浸潤 を 認め る だ け で 電 浸 潤 は 全く 見 られ な い 。 肝臓 の 転移 巣 は いわ ゆる 方 


形 上 皮 六 の 像 で 般 子 状 の 細胞 が 小さ な 冶 巣 を 作り ある い は 腺 腔 を 囲み つつ 排列 し 扇 平 上 皮 化 や 
角 化 は ほとん ど 見 られ な い 。 そ の 他 の 部 分 に は 交 の 転移 を 全く 認め な い 
従来 崩 の 局 平 上 皮 彰 ある い は 腺 表皮 坊 と し て 報告 され て いる も の の うち もち , RENT LA ONE 
が あっ て それ か ら の 転移 や 墓 延 を 娠 わし め る 症例 を 除く と 従来 主 な 廊 献 上 に み られ て いる も 
の は , 内 外 を 通じ 約 34 例 で ある 。 そ の うち 今回 親しく 原著 に 接する こと が で きた の は 20 例 
ある 。 こ れ に よっ て みる と 高 令 者 の 男 に 多い の が 特徴 で , 若年 者 胃痛 は この 形 を と ら な いと 
いう こと が で きる 。 本 例 は 女子 で は ある が 59 才 と いう 5 比較 的 高 信者 で ある 。 ま た 純 称 の 局 平 
FEIERT IR, 多く は 本 例 の 如き 腺 表 皮 六 で ある 。 こ の こと は 幽門 部 の も の が 圧倒 的 に 
も に この 種 の 幅 瘍 は 食道 上 記 の 迷 入 に 由来 する ね こと より も , 化 生 が 主役 を 演ずる 
場合 が 多い こと を 暗示 し , 実際 に この こと が し ば し ば 強調 され て いる 。 本 例 は 噴 門 部 附近 に 生 
じ た も の で あり , 腫瘍 に 接する 食道 上 記 の 表皮 化 や 多少 の 増生 は 認め る が , 食道 粘膜 自体 の 騨 
化 は 全く 見 られ て いな い 。 む し ろ 食 道 下部 の 周囲 に 伸び た 幅 瘍 部 分 に は 扇 平 上 皮 冶 の 要素 に 
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216. 肉眼 的 に 認め られ た 大 き な 胃 の 上 上 異型 増殖 の 一 例 

奥山 俊夫 , 鳥海 # Be F, 山本 敬 雄 , 石田 光彦 

A Case of Large Grossly Recognizable Atypical Epithelial 

Proliferation of the Gastric Mucosa 

TOSHIO OKUYAMA, JUN TORIUMI, TOHRU ASAKURA, 
YOSHIO YAMAMOTO, MITSUHIKO ISHIDA 
(Dept. of Pathology, Tokyo Jikei-Kai School of Medicin) 

There are reports on the mode of proliferation and growth of intestinal 
704 [GANN, Vol. 47, 1956) 











metaplasia of gastric mucosa, of atypical epithelium and of mucosal carcinoma of 
the stomach by Murakami et al. 

In this paper a case of large grossly well recognizable focus consisting of 
atypical epithelium in the pyrolic region of the stomach operated under the 
diagnosis of duodenal ulcer will be shortly reported. 

The patient is a 60 year old male, who suffered from uncertain gastric symptoms 
since 5 years ago. Lately epigastric pain, and malacia appeared. Gastric juice 
examination revealed hypoacidity but X ray film showed no change. Subtotal 
gastrectomy was done under the diagnosis of chronic gastritis. The resected 
stomach measures 31.1cm along the greater, 21.5cm along the lesser curvature. 
Grossly there is an oval area measuring 2.4x1.2cm showing smooth fine villous 
rather flat well limited surface in the anterior wall of the pyrolic region 10cm 
oral to the pyrolic ring. 

Histological examination of this area revealed rather normal glandular pattern 
lined by high columnar epithelium with larger nuclei and somewhat basophilic 
dark staining cytoplasm. On and near the surface of these glandular patterns 
there are epithelia much shorter and cuboid in shape, having large ovoid nuclei 
and abundant cytoplasm. Among the former there are scattered mucin producing 
goblet cells and Paneth cells. In some glandular pattern, the latter resembles the 
furface epithelium of the mucosa, while the former looks somewhat like indifferent 
intestinal mucous epithelium. 

The transition of these two types of cells to covering and glandular normal 
epithelia is discontinuous and in such junction, the much larger size of these two 
types of atypical epithelium is apparent in comparison to intestinal epithelium or 
covering and pyrolic gland epithelium. Although the boundry with the metaplastic 
intestinal protrusions pushing up of adjacant epithelia and pictures of infiltration 
from under which have been observed in the authors’ last year’s report could not 
be found in this case. The proliferating mode of atypical epithelia demonstrated 
so-called intestinal epithelial type of development in most parts (replacement i, 
new growth +) and collateral type of development in a small portion. Inside the 
lesions, the changes are more continuous in the superficial layer of the mucosa 
and remnants of pyloric glands are found scattered in the basis. From this it 
may be interpreted that the lesions have developed by gathering multicentrically 
in a localized portion and then growing larger and finally fusing together. Since 
these lesions lack the radiating type of development, collateral type of development 
and formation of atypical lumina, and furthermore, since the characteristics of 
malignant tumor cells cannot be observed in the above proliferating cells, this is 
not acase of carcinoma. As to its true form the authors should like to consider 
these as cell groups of atypical epithelia or undifferentiated epithelia accompanied 
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by differentiation indicating various degrees and directions. A possibilty of car- 
cinoma to develop can be considered only after further detailed studies. The 
intestinol epithelial metaplasia in this case is extremely diffuse and wide-spread 
and occupies nearly 2/3 of the resected stomach (especially in the pyloric region), 





217. Fra Av ERBEN FH LCR 
ED ERGO iE Bil 
佐田 芳男 , 船木 貞 三 (三重 県 立 大 学 医学 部 高崎 内 科 , 病理 学 教室 ) 


A Case of Gastric Cancer, complicating with Carcinomatous 
Peritonitis, treated with a Large Dose of Sarcomycin 
YOSHIO SADA, TEIZO FUNAKI 


KEBEMAFN STATS OPS LOTTO Tk, 右 山 は じ め 多 数 の 人 々 の 報 


HMSO, われ われ は 最近 , 閣 性 腹膜 炎 を 合併 し た 胃 冶 吊 者 に 絵 計 267g の 大 是 を 投与 し 
死後 割 検 に より , その 組織 学 的 所 見 を 追求 し ん た 1 例 を 経験 し た の で 報告 する 。 


患者 は 40 才 の 女 で , 両親 お よび 姉妹 に 胃潰瘍 の 家族 歴 が ある 。 現 病歴 と し て , 約 1 年 前 よ 
り , WWE, ER, 胃酸 過多 症 の 診断 の 下 に 服薬 し て お り , 約 8 ヵ月 前 か ら は 騰 周 囲 に 
科 結 を 生じ , EMRE SH SnkK. 入院 2 週 聞 前 頃 か ら 下 腹部 が 膨満 し て き て , この た めか 
食 答 が 強く 障 尋 され 入院 し た 。 入 院 時 所 見 と し て は , RIE, KMEIEH, ok 
感 が か あり , 腹部 は 高度 に 膨満 し て 星 腹 を 呈し , 腹水 藩 溜 を 認め た 。 有 購 周 囲 に は 鶏卵 大 の 硬い 便 
結 を ふれ , 表面 の 一 部 は 潰瘍 化し て いる 。 腹部 静脈 の 怒 張 は な い 。 心 癌 部 に は 弾性 硬 の 腫瘍 を 





ALATA CS. 腹水 は 血性 で は な い が , 沈 溶 に 睡 瘍 細胞 を 認め , また 胃 部 X 
MALEN, 胃 大 箸 部 に 陰影 久 損 を 証明 し た の で , Hie RR e TSHR RL DE, 


直ちに ザル ュ マ イシ ン の 投写 を 開始 し , 死亡 する まで , 約 3 ヵ月 半 の 聞 1 日 1 一 4 g, 総計 267g 
を 使用 し た 。 ザ ル ュ マイ シン 投与 開始 後 も 腹水 の 藩 溜 は 著 明 で 週 1 一 2 回, HT 3000 cc# 
刺し 続け , 腹水 藩 溜 の 減少 は 認め られ ず , RROUMLic<, MKEBLACLKE. col, 

品 し た 腹水 中 に は 常に 腫瘍 細胞 を 証明 し , また 冠 刺 開始 後 10 日 目 頃 より , BRC He 
便 の 便 結 か 発生 し , WRMAL, 死亡 時 に は 鶏卵 大 と な っ た 。 副作用 と し て は ザル コマ イシ ン 
DERD DD, 注射 直後 か ら 約 1 時 間 は 悪心 が あり , 食事 摂取 は 不可 能 で あっ た が , Ind 
外 は , 発熱, 発疹 。 ある い は 白血球 減少 な どの 著 明 な 症状 は な し , 肝 機 能 検 査 に よっ て も 肝 障 
得 を 思わ せる よう な 結果 は 出 な か っ た 。 時 々 心 糧 動 の 結 滞 を 認め た が , この 症状 は 健康 時 より 
あっ た も の で ある 。 
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病理 組織 学 的 所 見 : 骨 に 原発 し た 癌 に よる 広汎 な リン パ 行 性 お よび 播種 性 転移 が みとめ ら 
れ た 。 す な わ ち 腹腔 に は , 線維 素 様 物質 を 混 じ た 黄 椅 半 透 明 の 腹水 が 多量 に 光 溜 し て お り , 腹 
Bethe, 体 璧 腹膜 と も に 強く 白色 の 肥厚 を 示し , 大 小 の 弾力 硬 の 結節 を ふれ る 。 胃 は 大 般 中 央 
Bic EMM Ad 0, APRIL BREED), TOO ARH 2.0 cm 黄 白 色 で 結 
合 織 増生 か が つよい 。 組 織 学 的 に は 円 柱 上 度 冶 で , 粘膜 下 に 多数 の 細胞 が 不 規則 な 管 陵 形成 を し 
ー 部 で は 印 環状 細胞 が 腺 組織 , 粘膜 下 組織 , お よび 筋肉 内 に 浸潤 し て いる 。 核 膜 , 核 小 体 は 明 
BCH), 核 分 宮 像 は ほとん ど み な い 。 腫瘍 は 実質 細胞 に 比 し , 聞 質 結合 織 の 増生 が 極め て 著 
し く , 新しい 部 か ら 疹 痕 化 の 部 分 まで いろ いろ な 成熟 族 を 示す 結合 織 が 冶 巣 を と りか こん で い 
る 。 腫瘍 内 血管 は つよ く 膨 化し , FRORE, FAR, 構造 の 消失 が み ら れ る 。 転移 は 騰 頭 部 , 

腸 間 膜 根部 お よび 縦 隔 洞 の 各 リ ン パ 節 , 卵巣 , 肝 周 囲 筋 肉 内 お よび 腹水 冠 刺 腹 長 に み ら れ , 播 
種 性 に 腹腔 骨 毅 腔 諾 臓器 禁 膜 に 高度 の 閣 性 腹膜 炎 を 呈し て いた 。 他 の 臓器 に は み と む べき 交 性 
変化 は な く , vr, 血管 周囲 結合 織 の 膨 化 が みとめ られ た 。 腎 は 細 尿 管 , こと に 主 部 の 
上 度 細胞 原形 質 に 硝子 滴 変 性 が あり , FRACRMARRMRe AN Sd, 核 に は 異常 は な い 。 
ii, 肝 , PR, 頸 部 諸 臓 器 , 脳 に は 特記 すべ きこ と は た な い 。 本 例 の 腫瘍 で 目立つ こと は 原発 巣 に 
BARAAEDOL<, 疹 痕 化 の 傾向 が み ら れ る こと , お よび 血管 の 変化 が 著しく , 所 々 に 実質 
の 弟 固 壊死 巣 が みとめ られ る こと で ある 。 

以上 要する に , ザル ュ マ イシ ン 大 量 使用 (267 gr) に も か か わら ず , 臨床 的 に 腹水 藻 溜 の 減 
少 。 勝 周囲 の 便 結 の 縮小 や 球 化 は な く , 食 憩 改善 と か 全身 傘 訪 感 消失 等 の 一 般 状態 の 好転 を 思 
わし め る 症状 も な く , さら に 新しく 腹水 塞 刺 部 に 腫瘍 転移 を お こし , MKC LK. 病理 
学 的 に み られ た 原発 巣 の 血管 変化 や 壊死 巣 は ある い は ザル ュ マ イシ ン 投 与 に よる も の と 考え ら 
れる けれ ども ゃ , 韻 検 時 に は 靖 細 胞 自 体 に 対す る 撤 腫瘍 性 効果 は 全く みみ られ な か っ た 。 す な わ ち , 
本 例 に お いて は , ザル ュ マ イシ ン が と くに 効果 が あっ た と は 思わ れ な い 。 た だ , か か る 大 量 投 
与 に も か か わら ず , 臨床 的 , 病理 組織 学 的 に 特記 すべ き 副 作用 や 組織 障 如 は な か っ た 。 





218. 美 腫 形成 の み ら れ た 骨 滑 在 筋 肉腫 の 1 判 検 例 
岩井 芳 次 郎 , 河崎 明彦 , 大 橋 成 一 (国立 東京 第 一 病院 外科 , 病理 ) 
An Autopsy Case of Stomach Leiomyosarcoma with Cyst Formation 
YOSHIJIRO IWAI, AKIHIKO KAWASAKI, SEIICHI OHASHI 
骨 に 発生 する 滑 平 筋腫 は Forster の 報告 以来 , 極め て 稀 な 疾患 と され て いる 。 本 例 は 重 抽 
手術 時 の 組織 所 見 で 胃 筋 腫 と 診断 され た が , 術 後 再発 。 Bae Wy, Hack っ て 胃 清 平 
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PMAMLMMBsnk, EKRARBe CR LEACTKARESAIH, 最大 の も の と 思わ れ , 興味 
ある の で ここ に 報告 する 。 

症例 : 60 孝男 子 。 昭 和 28 年 6 月 , 上 腹部 に 小児 頭 大 の 腫瘍 ある の に 気づい た 。 7 ASR 
外科 に 入院 。 上 中 腹部 に 波動 ある 吾 生 形 の 巨大 腫 韻 あり , UMA CH MARAT. 8 
月 手術 施行 。 胃 大 響 の 噴 門 側 に 4cm 直径 の 基底 を 有する 人 頭 大 の 間 腫 が 2 (HBL, HAM 
一 部 と と も に 糧 腫 を 列 出 し た 。 大 き さ 22X14.5 x7.5 cm, 重 さ 2245 g。 病理 組織 学 的 に 胃 盆 
腫 と 判断 され , 核分裂 像 る ほとん ど 見 られ な か っ た 。 術 後 3 週間 で 治療 退院 。 し か る に 術 後 1 
ヵ年 , 昭和 29 年 8 月 か ら 全 身 修 訪 , 食 思 不 振 , 上 腹部 腫 記 あら われ , IAHIE ARE 
に より 腹腔 内 に 多数 の 有 茎 性 駐 六 な ら び に 肝 転 移 を 認め , 組織 学 的 に 胃 筋腫 の 悪性 化 像 , FIR 
平 筋肉 腫 と 診断 され た 。10 月 一 時 退院 し た が , 症状 滞 次 悪化 し , 昭和 30 年 2 月 再 入院 , 3 
日後 死亡 。 病 理解 剖 に よっ て 本 風 瘍 の 拡がり , 病理 組織 像 に つい て 若干 の 考察 を な し 得 た 。 

温 検 所 見 : 1) BROTHER OH EETE LAMEHR LIU LOHKEInD 9x5x5cm 
の 再発 睡 瘍 な ら び に 4.5X2.5X2.5 cm DIE (dah PRA MEM (EL LENA A 
+), 胃 小 響 側 リ ン パ 節 の 5xX5.5xX4 cm 大 まで の 3 個 の 革 状 転移 。 2) 両側 横隔膜 腹膜 面 の 
50 fin 4.5X3.5X3cm まで の 球状 転移 巣 。 3) 大 網膜 は 挫 上 され , 約 60 個 の 7X5X4cm 
まで の 中 央 部 杜 種 化し 赤色 液 を 容れ る 転移 巣 。 4) BARTICENALCET SH 40 (HOR 
状 転移 巣 が あり , 内 15 HERR HEL, 多く は 腸 間 膜 の 腸 附 着 部 に ある 。 5) ER 
腹膜 面 に 4 個 , Aura 8 個 の 癌 豆 大 , 腹壁 腹膜 面 に 17 個 の 小 鵜 卵 大 まで の 転移 巣 。 6) 
肝 内 に 多数 の 靴 卵 大 まで の 血行 性 転移 あり , 大 きい も の は 中 心 部 出血 , 壊死 化 を 伴い , ZEN 
の 転移 は 少く 圧 排 され 残存 肝 実 質 は 僅少 。 褐 色 葵 縮 が 強い ( 肝 重 量 2880g)。 肝 円 部 リンパ 節 に 
数 個 の 大 豆 大 転移 を 見 る 。 7) BPI) vy SR OBMOKEAREE OOICHO Bhat (重き 
60g), 8) 右 哨 度 質 部 の 米粒 大 白色 転移 お よび 左 皿 度 質 部 の 替 指 頭 大 の 黄色 壊死 状 転移 。 9) 
族 腸 粘 秋 の 軽度 の 浮腫 お よび リン パ 装 置 の 美 縮 化 。 10) WEN LOR TIE -MOR PR 
BEAL, 11) ROH EEE EEE CHS 200g), 12) 2.5 立 の 黄色 潤 濁 腹水 を 伴 え る 肉 
腫 性 腹膜 炎 。 解剖 所 見 で は 明らか に 肉腫 性 腹膜 炎 が 死因 と 判断 され た が , 転移 巣 は 肝 内 の も の 
を 除き ほとん ど 有 茎 状 で あり , 奇異 な 所 見 で ちあ る 。 な お 骨 筋 腫 切除 部 に 当る 角 膜 面 に 再発 巣 が 
見 られ , これ が 播種 性 転移 源 と 考え られ る 。 組織 学 的 所 見 : 切除 標本 で は 薬 色 質 の 比較 的 微 
細 た な 編 鍵 状 核 が 東 状 に 交錯 配列 し , 細胞 の 異型 は 余り な く , 核分裂 像 も る ほとん ど 見 な い 。 聞 買 
の 浮 種 は 強く 二 次 変性 の 出血 , FID 5, Van Gieson, Mallory 染色 で 比較 的 良性 の 
平滑 筋腫 と 考え た 。 RTH OBE RS RRA CDR ERK LOD, AED IK 
小 体 の な い 紡 鍵 細 胞 肉 腫 像 で 細胞 の 異型 は 前 者 より も 強い が , 核分裂 像 は 比較 的 少な い 。 角 
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銀 染色 で は 線維 が 沢山 見 られ , 腫瘍 細胞 を と り 巻 いて いる 。 肝 お よび 腹膜 面 等 の 転移 は 有 茎 状 
播 栖 性 の も の で , これ ら は 部 位 に よっ て 異型 性 が 強く , 円 形 細 胞 山 腫 乃至 粘 液 筋肉 腫 , HRA 
散 状 の 所 見 を 呈す る 。 こ れ は 肉腫 細胞 の 分 化 の 程度 , 二 次 変性 等 に よる 修飾 で あろ う が 興 味 あ 
る 所 兄 で ある 。 大 き な 転 移 巣 は 出血 乃至 粘液 変性 等 を 中 心 部 に 認め , この 附近 で は こと に 腫瘍 
細胞 の 容 胞 変体 が 強く , Glycogen 脂肪 を 中 等 度 に 証明 する 細胞 も ある 。 

むす び : 骨 筋 性 は 一 般 に 自覚 症状 少な く , 剤 検 に より 初め て 発見 され る も の が 多い 。T 虹 - 
ger, Minnes, Elliason 等 に よる と 胃 良 性 腫瘍 中 , BED SU LAN, 最 重量 例 は Perls- 
Neelsen の 6 革 の 報告 が ある 。 本 例 は 2245g で 本 邦 報告 22 例 中 最も 重い 。 す な わ ち 胃 大 
BNDHFTIZEKRTIBELKIFEHRENDERTEEI AE IE CS DA HR 1 年 で 
局所 の 再発 , 腹腔 内 に 多数 の 有 茎 状 の 播種 , 肝 内 の 結節 状 転移 を 起 し , AERR ACH 
と っ た 例 で ある 。 

本 例 の 如き 巨大 な 胃 筋 租 の 際 に は その 一 部 の 悪性 化 所 見 の 把握 は 困難 で ある が , 大 き な 胃 筋 
腫 で その 中 心 部 に 出血 乃至 王 腫 形成 の み られ た 時 に は , それ だ け 発 育 の 吐 盛 な る こと を 示す も 
の で あろ う 。 た と え 組 織 所 見 が 良性 に 見 えた と し て も 一 部 の 試験 切片 で は 判定 が か むずかしく , 

また 胃 筋 隆 手 術 後 の 悪 性 化 の 報告 例 ね ああ る の で , 本 症例 の 如き 場合 に は で き 得 る 限り 広汎 に 
切除 を 行 5 の が 再発 防止 の 上 に 重要 な た こと と 考え られ る 





219. 小腸 に 原発 し た 滑 邊 筋肉 腫 の 一 例 
WA BX BB (国立 水戸 病院 研究 検査 科 ) 


A Case of Leiomyosarkoma of the Small Intestine 
TOMIJIRO UEKUSA 


緒言 。 清 平 筋肉 腫 は 消化 管 , 子宮 , 腎 等 に 発生 し , WEIBSTIHATEB CH. 5 
肉 必 は Nothnagel, Smoller, Krasting 氏 等 の 統計 で は 0.06522 前 後 , また Stammler の 
腸 肉 種 の 組織 学 的 分 類 で は 152 OBA, 円 形 細胞 肉腫 , MEAT, 紡 鍵 細 胞 肉腫 等 が 80 
2 以上 で , 他 は 線維 肉腫 , Ra, RAAB C, PE MAMIS a7 例 に 過ぎ な い 。 今 日 ま 
で 小腸 に 原発 し た 清 平 筋肉 腫 で 報告 され て いる の は Naun, Gohn, Joseph, Knorr, Wachs, 
Neugebauer, Zacker, Stammler 等 の 十 数 例 で ある 。 

今回 手術 材料 で 空腸 に 原発 し た 清 平 筋肉 種 に 遭遇 し た の で 報告 する 。 臨 宋 的 事項 。 患 者 は 初 
診 時 満 54 FORT. MARROMEE MRL ER: L, 昭和 30 年 10 月 28 日 水戸 日 赤 和 外科 
に 来院 。 初診 時 体格 中 等 度 , 軽度 の 豪 痩 , 貸 血 お よび 人 敏 熟 が か あっ た 。 腫瘍 は 畑 盲 部 に 手 衝 大 の 
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表面 平滑 , ROVER, SLAB 1 AL ESCHE FEROKEN, BOER, € 
FEET OP REG 7s XR 1 個 触 知 され , ICE Rea < TET H ore. ILDEITIR 
if, 高田 反応 5 本 陽性 , 他 に 特記 すべ き 所 見 な く , 同年 11 月 5 日 手術 を 施行 し た 。 手 術 時 所 
見 。 十 二 指 坦 よ り 15cm TFHOAGER ICH EN OBEN TNTNFEROES LEN 
大 に 腫 腰 せ る 腸 聞 膜 光 包 腺 2 個 あ り , 肝 お よび 腸 聞 膜 光世 腺 の 一 部 功 除 , 空腸 の 一 部 切除 後 史 
谷 を 行い 手術 を 終了 し た 。 術 後 経過 良好 で 2 週 後に 退院 。 術 後 2 ヵ月 の 所 見 は 貸 血 居 復 し , A 
重 は 術 前 と 差 な く , 自覚 的 に 軽度 の 腹部 膨満 感 , 他 覚 的 に 右 季 助 部 に 5 横 指 径 の 辺 縁 鋭利 & 
面 粗 便 な 腫瘍 が 触 知 され た が 高田 反応 は 4 本 陽性 に 好転 し , B.S.P. 負荷 試験 も 45 分 値 5 2 で 
還 者 は 軽 労働 に 従事 可能 と な っ た 。 術 後 5 ヵ月 の 所 見 も 一 般 状態 に 変化 な く , RRA, BR 
的 に 軽度 の Schulterspannung を 訴え る 程度 で , 他 覚 的 に 右 季 助 部 の 腫瘍 が 綻 9 横 指 , 横 6 
横 指 に 増大 し た が 患者 は 元気 に 軽 労働 に 従事 し て いる 。 最近 , 系 統 的 肝 機 能 検査 を 行っ た が 用 
障 旭 は 軽度 で 思 者 は 元気 で ある 。 手術 材料 肉眼 所 見 。 空腸 壁 の 腫瘍 結節 は 手 魏 大 円 形 , 表面 は 
ICRA SNA, 弾力 性 便 。 灰白色 で 光沢 有 。 割 耐 で 腫瘍 は 粘膜 上 皮 の 直下 まで 達し , 粗 
AAA Te PERE OD EFT AER L, 中 心 部 は 出血 を 伴っ た 和 雀 卵 大 の 壊死 付か が ある 。 FATES 
は 手 省 大 LAL, この 周囲 に 米粒 大 か ら 小 豆 大 に お よぶ 転移 裕 多 数 あり , いずれ も 灰 百 色 光沢 
を 有 し , 肝 組 織 と の 境界 明瞭 で 粗大 不 規則 な 線維 束 の 走 行 が 波状 を 呈し て お り , FEKOLO 
は 出血 を 伴 大 
色素 沈着 は な い 。 鶏卵 大 に 腫 大 せる 腸 間 膜 光 巴 腺 も 表面 平滑 , 灰白色 光沢 を 有 し , 割 面 は 

不 規則 な 線維 束 の 走行 が 見 られ る 。 組織 学 的 所 見 。 空 腸 砲 腫瘍 結節 の 腫瘍 細胞 は 胞体 が 量 葉 
状 乃 至 編 鍵 形 で 細長 な 原形 質 突 起 は 互 い に 相 連 な る 。 核 は 過 色 質 性 で 根 棒 形 , TERI 
円 形 の 不 規則 な 形 を 示し , 原形 質 の 中 央 に 核 を 有 し , Parade Stellung, 核分裂 人像 も 見 られ 
5. Van Gieson ZH TERM EAL, 脱 原 線維 と は 明 有 瞭 に 区 中 され る が , 格子 線維 は 個 
々 の 細胞 と 密接 し て いる 。 こ れ ら 腫瘍 細胞 は 互い に 東 状 を 成 し , 種々 の 方 向 に 不 規則 な 波状 の 

: 行 を 示し な が ちら 内輪 走 筋 層 に 浸 洋 性 に 増殖 し , これ を 破壊 し , 僅か に 輪 走 筋 の 遺 残 が 存 し , 
粘膜 筋 走 に 達する 。 こ こ で 厚 さ の 不 規則 な 脱 原 線維 で 境 さ れ , 一 部 は 粘膜 筋 層 を 破壊 し て 粘膜 
内 に 半 粟 粒 大 の 浸潤 性 増殖 を 示す 。 縦走 筋 層 は 全く 腫瘍 細胞 で 置換 され , 茸 膜 組織 は 肥厚 し , 
腫瘍 細胞 の 浸潤 性 増殖 が ある 。 壊死 寂 は 一 部 出血 を 伴い 血 鉄 素 沈着 お よび 血栓 形成 が あり , 粘 
膜 上 皮 は 甘 縮 性 で ある 。 肝臓 内 腫瘍 の 腫瘍 細胞 は 主 に 胞体 紡 鮭 形 ま た は 星 普 状 で 細長 な 原形 質 
突起 は 互い に 相 連 り , 核 は 過 色 質 性 で 根 棒 形 ま た は 紡 鍵 形 の 不 規則 な 形 を 示す が , 概して 退 形 
成 が 強い 。 核 は 原形 質 の 中 央 に 存 し , Parade Stellung, 核分裂 像 を 有 し , Van Gieson # 
色 で 原形 質 は 黄 染 し , BEE OECD, 格子 線維 は 腫瘍 細胞 と 密接 し て いる 。 
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これ ら 腫 瘍 細胞 は 互い に 東 状 を 形成 し 不 規則 な 波状 の 走行 を 示し , ERMRRLAT SCH 
が 散在 性 に 見 られ る 。 肝 細胞 と の 境界 は 一 部 硝子 変性 化し た 結 締 織 に より 境 さ れ , 腫瘍 周囲 の 
肝 細 胞 は 高度 の 圧迫 鞭 縮 が あり , 一 部 変性 壊死 を 志す 。 肝 被膜 も 散在 性 に 貴 瘍 細胞 の 浸潤 を 見 
る 。 腸 間 膜 光 巴 腺 の 腫瘍 細胞 は 胞体 紡 鍵 形 乃 至 星 状 で 原形 質 和 突起 を 有 し , 核 は 過 色 質 性 で 紡 
角形 また は 根 棒 形 の 不 規則 な 形 を と り , 胞体 の 中 央 に 核 を 有 し , Parade Stellung, 核分裂 像 
を 伴 5 。 腫瘍 細胞 は 互い に 東 状 を な し 不 規則 な 走行 を 示す が , 強い 退 形 成 が あり , RHEL 
し , 彼 膜 は 腫瘍 細胞 の 瀬 墓 性 の 浸潤 増殖 が 高度 で ある 。Van Gieson 染色 で 原形 質 は 黄 染 し , 
格子 線維 は 増加 し , 硝子 変性 化し た 結 締 織 も 見 られ る 。 

Gi, Stammler は 陽 肉 和 の 発育 を 結節 性 と ポリ ー プ 様 発育 に 分 け , さら に 浸潤 性 と 膨 用 
増殖 と し , Virchow は 輪 走 筋 消 平 筋 肉腫 は 腸管 内 発育 を 営み 通過 障 得 , Melaena, [AFA 
を , 縦走 筋 滑 平 筋肉 腫 は 腸管 外 発 育 を 営み 他 臓器 へ の 圧迫 症状 , ihe RT Li, Joseph, 
Neugebauer 等 は 清 平 筋 肉 種 の 臨床 的 診断 の 困難 な こと を 力説 し , Wachs は 高度 の Melaena 
を 主訴 と する 39 才 の 婦人 を 試験 開腹 し た と ころ , 環 腸 縦走 筋 に 原発 し た 滑 平 筋肉 腫 を 発見 , 
暦 場 は 結節 状 に 増殖 し , 肝 内 転移 を 来 し て いた 症例 を 報じ , Neugebauer, Wachs, Stammler 
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Cohnheim, の 迷 芽 説 。 Wachs DHEREENZFIRDOMH AHFRENERDNTLD> 
総括 。 本 症例 を 総括 する に 空腸 璧 腫瘍 細胞 は 胞体 紡 鍵 形 ま た は 量 臣 形 で , 互い に 連絡 する 細 
長 な 原形 質 突起 を 有 し , BIBER CHA, 相棒 形 等 不 規則 で か つ 原 形質 中 央 に 存 し , 
Parade Stellung 多数 の 核分裂 像 が 見 られ る 。Van Gieson 染色 で 原形 質 は 黄 染 し , BRS 
維 と 明瞭 に 鑑別 され る が , 格子 線維 は 増加 し て 個々 の 腫瘍 細胞 に 審 接 し て いる 。 こ れ ら 腫瘍 細 
胞 は 互い に 東 状 を な し , 不 規則 な 波状 の 走行 を 示し , 輪 走 筋 , FRR, 一 部 粘膜 層 内 に 浸潤 
性 に 麗 殖 し , 肝 に 血行 性 転移 を 有 し , Wachs の 症例 に 酷似 し て いる 。 本 例 は 空腸 の 縦走 筋 に 
原発 し た 清 平 筋肉 腫 で , 組織 由来 は 推定 で ある が 組織 因 型 に 刺 戦 が 加重 され て 発生 し た も の と 
考え る 。 

結論 。 幼 腸 の 縦走 筋 に 原発 し た 極め て 稀有 た な 滑 平 筋肉 腫 を 報告 する 。 稿 を 終る に 当り 種々 御 
旨 導 を 仰い だ 瀧 沢 教授 な ら び に 御 協力 を 頂い た 当 院 長 電 博士 。 水戸 日 赤 外 科 医長 谷口 博士 , 薄 
田 博士 に 裏 心 より 感謝 致し ます 。 

Mt = it 

田崎 勇三 , 古江 MW: MMbNdDNLARLAZERLED CHM S. BH 55 YOR, 主訴 は 左下 腹 
Si, FAA: 空腸 で 十二指腸 空腸 骨 曲 部 より 20cm OMCFRAOMMS), 中 に 卵 大 の 壊死 性 内 役 
を 有 し , これ は 疹 孔 れ も っ て 腸管 内 腔 へ 連 る 。 小 腸 に 著 明 な 狭 容 は な く , 転移 巣 を 認め ず 。 組織 学 的 に は 
滑 平 筋肉 腫 で あっ た 。 
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220. 生後 11 ヶ月 の 女児 に 認め られ た 血管 内 皮 腫 の 一 例 
高 額 三郎 , 津田 酵 一 (横浜 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


An Autopsy Case of Haemangioenddthelioma of the Liver 
SABURO TAKAMINE, JUNICHI TSUDA 


症例 : 生後 11 ヵ月 女児 主訴 下痢 著 明 の 腹部 膨 隆 お よび 右 季 助 部 腫瘍 。 家族 歴 父母 健 同胞 
人 健 遺 伝 性 疾患 な し 既往 症 生来 健康 著 叫 を 知ら ず 。 現 病歴 お よび 経過 昭和 30 年 11 月 初旬 
(生後 11 ヵ月 ) 頃 よ り 消 化 不良 症 様 の 粘液 便 一 日 数 行 あ り 11 月 17 ARS REEL LIE 
し ば 忠 吐 あり 豪 痩 す 体温 36-37°C 入院 時 胸部 X 線 像 著 変 な し 腹部 は 右上 中 腹部 に 至り 大 な る 
Ey an THREE 52-56 cm 11 月 30 日 腫 癒 は 剣 状 突起 下 10.5cm SH 3 TEARL 115 
cm 堪 乳腺 上 8.4cm あり 殴 後 増大 の 傾向 を 示す し か し て その 表面 は 触診 上 凹凸 あり 硬度 較 な 
る も 所 々 重き 部 分 あり 辺 縁 は 鈍 で 圧痛 な し 黄 六 腹 区 静 脈 の 怒 張 お よび 腹水 は 最初 認め られ な か 
っ た が 死亡 前 に は 中 等 度 に 証明 し 得 た な お 腹水 沈 溶 に は リン パ 球 より 多く は 小 で 不 整 形 核 質 に 
富む 異型 細胞 多数 存 し 悪性 腫瘍 を 考 5 肝 機 能 検 査 血 清高 田 氏 反 応 2 本 陽性 モイ レン グラ ハト 12 
~20 尿 中 ビリ ルビ ン ウ ロビ リノ フー ゲン は 毎 常 認 む 血液 像 著 変 な く 血 清 梅毒 反応 は 陰性 昭和 30 
年 12 月 7 日 悪 液 質 に て 死亡 す 腫 韻 発 見 より 死亡 まで ほぼ 1 ヵ月 の 経過 で ある 。 了 攻 床 診断 へ ペ 
トー スム 
剖検 診断 : 1. 肝 原 発 性 血管 内 度 腫 (1100 g) 2. 転移 巣 a) FREENET 
BRIBE RMALA RICA MME (350 g)。 b) 両側 肺 特に 上 葉 の 転移 巣 に よる 出血 
性 思 梗 塞 。c) 横隔膜 中 央 後部 お よび 前 縦 防 洞 り リンパ 腺 各 1 個 示 指 失 頭 大 睡 瘍 転移 形成 。d) RE 
頭 部 お よび 十二指腸 毅 膜 へ の 組織 学 的 隆 瘍 細胞 の 浸潤 。 3. 腹水 約 800cc 血性 。 4. BE 
皮膚 黄門 。 5. 心筋 軽度 潤 滴 。 6. 梗塞 部 以外 の 部 の 肺 貸 血 。 7. BRLORRER IL. 
内 眼 的 所 見 : 肝 は 著 明 に 腫 大 し 肝 縁 は 剣 状 突 起 下 8 cm 鎖骨 中 央 線上 助 弓 下 左側 9 cm 右側 
11 cm I KÜHN AHA BI 灰白色 乃至 褐 斑 色 多 彩 な り 割 耐 は 二 指 頭 大 乃至 難 卵 大 の 
灰白色 黄 褐 色 結 節 多数 存在 し 中 心 部 軟化 乃至 粘液 化 を 示す 尋常 肝 組 織 は 僅か に 残存 する の み で 
ある 。 肝 門 部 に は 驚 卵 大 脱 様 物質 に 富む 結節 状 の 腫瘍 あり 肝 と の 境界 は 比較 的 鋭利 に 境界 せら 


る る も 一 部 移行 像 を 示す と ころ あり た め に 骨 は 極度 に 左 方 に 偏 位 す 。 胆 論 は 一 部 肝 前 縁 に 小指 


HALTET ZI BMP OPEL AB IH 7 7 Fr REIFE I VER 
に は 著 変 を 認め ず 
組織 学 的 所 見 : 腫瘍 細胞 所 見 : 放 瘍 細胞 は 比較 的 原形 質 に 乏しく 核 は ほぼ 円 形 乃 至 本 円 形 
編 鍵 形 を 示す も の 多く 不 整 形 を 示す も の あり 印 環 細 胞 巨 細胞 も 認め られ 一 般 に 核 質 に 富む これ 
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ら の 腫瘍 細胞 は と ころ に よ ょ り 次 の 如き 配列 を 示す 。 1. 海綿 状 構 造 を 示し 管 腔 内 また は 間 質 に 
多数 の 血球 を 認 む る と ころ 。 2 前 記 構造 を 示す も その 管 腔 内 に 血球 を 認め ざる と ころ 。 3. 
乳頭 状 息 肉 状 発育 を 示し 間 質 は 極め て 少量 の 結合 織 こ よる と ころ 。 4. 網状 構造 を 示す と ころ 。 
5. 散在 性 乃至 孤立 性 細胞 浸潤 を 示す と ころ 。6. 集 導 性 を 示す と ころ 等 に 大 別 さ れる 。 し か し 
て 間 質 を 構成 する も の は 極 く 少量 の 血球 また は 結合 織 に よる 以外 は ほとん ど 豊 宣 な 粘液 様 物質 
に よっ て 充 た され て いる 。 こ の 粘 六 様 物質 は テオ ジン に ほとん ど 紅 楽 せ ず パス 楽 色 陰 性 トル イ 
ヂ デン ジブ ルー に より 一 部 メス タク ロマ ジー を 起す 。 ま た 腫瘍 細胞 に は 嗜 銀 線 維 の 形成 は 認め られ な 
い 。 そ の 他 の 肝 所 見 : 腫瘍 細胞 は グリ ッ ン 氏 還 お よび 肝 細 胞 索 聞 の 静脈 洞 内 に 好 ん で 浸潤 発 
育 し て いる 像 多数 あり た め に 肝 細 胞 素 の 解 難 壮 縮 お よび 偽 胆管 形成 等 を 見 る 。 ま た 腫瘍 細胞 の 
浸潤 に 接 せ る 肝 細 胞 の 一 部 は 僅か に 異形 成 を ん 示す と ころ あり 。 小葉 聞 結合 織 は 増殖 し 中 等 度 の 
肝 便 変 像 を 示し 血管 内 に は 腫瘍 塞栓 を 認 む 。 隊 所 見 : 隆 頭 部 の 腺 実質 に 対し 瀬 墓 性 腫瘍 細胞 
浸潤 ある 部 の 腺 細胞 は 孤 々 に 遊離 し その 一 部 の 腺 細胞 は 退 形 成 を 示す も 異型 増殖 を 認め ず 。 十 
HB: 腫瘍 細胞 の 滞 間 性 浸 帳 を 示す も 筋 膜 層 へ の 進 人 は な い 。 肺 : 出血 巣 は 腫瘍 細 
胞 塞栓 に 起因 する 出血 性 肺 柄 塞 像 で ある 。 転移 リジン パ 腺 : リン ペ 腺 の 正常 構造 は 腫瘍 細胞 浸 
潤 の た め に 全く 和 失わ れ て いる 。 そ の 他 の 臓器 組織 : 著 変 を 認め ず 。 

以上 本 例 は 生後 1 ヵ月 の 幼児 に 見 られ た 極め て 腰 様 物質 に 富む 悪性 腫瘍 で 内 眼 的 に は 主 腫 
瘍 は 肝 門 部 に あり 肝 に は 広範 に 腫瘍 結節 多数 認め られ た が 組織 学 的 所 見 よ り 肝 を 原発 と し た 血 
管内 皮 腫 で 主 に 肝 , 肝 門 部 に 発育 増殖 し 肺 お よび リン ぷ 腺 に 転移 形成 を 認め た 一 例 で ある 。 





221. 原発 性 胆 座 肉 腫 の 1 判 検 例 
田島 英 一 , 的 場 直 矢 , 三 上 修一 , 折原 貞雄 (東北 大 学 医 学部 病理 , 同 黒川 内科 ) 
An Autopsy Case of Primary Sarcoma of Gallbladder 


EIICHI TASHIMA, NAOYA MATOBA, SHUICH MIKAMI, 
SADAO ORIHARA 


原発 性 胆 王 肉腫 は 比較 的 稀 な 腫瘍 で 現在 まで の 報告 は ほぼ 71 例 を 算 す る が , その 中 本 邦 に 
お ける 報告 は 8 例え を みる に すぎ な い 。 わ れ わ れ は 最近 1 割 検 例 を 経験 し た の で 文献 的 考察 と あ 
わせ て 報告 する 。 

症例 : 644, 農 婦 。1950 年 より 肝 腫 肛 を 指摘 され て いた が , 1955 年 5 月 右 季 助 部 痛 を 訴 
え , 肝 腫 肛 と 右 季 助 部 痛 を 主訴 と し て 1955 年 6 月 入院 し た 。 入 院 時 黄門 な く , 肝 は 2 横 指 助 
管 弓 下 に ふれ 肝 縁 は 失 鋭 に し て 和 柔軟 。 E.K.G で は 心筋 障 各 は な い 。 肝 機能 検査 で は ほぼ 正常 。 
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MCR tk, EVYF 7 VICK SAMMY CEERI. tOHBYY FTL 
胆 砂 を 認め た 。 SHALOM KRS RABY, Pee Ae Li. 9 AMBAALD 
4 DRS AD SIC, 一 般 状態 悪化 し 9 月 26 日 (第 92 病 日 ) HELK. TOMS 
Rij 2 回 行い 腹水 を 反復 検査 し た が , 遂に 腫瘍 組織 な いし 細胞 を 認め 得 た か っ た 。 “MATER 
FH” DICH, 

ARATE: BR ICH BA SL, 腹腔 内 に 血性 透明 の 液 4100 cc を いれ , 腹 
膜 に は 米粒 大 灰白色 の 結節 が 多数 認め られ る 。 胆 論 部 に は 肝 と 固着 する 超 手 衝 大 の 硬い 腫瘍 
形成 され , 腹壁 ・ 結 腸 ( 肝 届 曲 部 ) 等 周囲 組織 と 腫瘍 性 に 疹 着 し 肝 門 部 に 達し て いる 。 割 を い 
れる と 胆 栓 に 相当 する 部 に 軟化 壊死 物 を いれ た 商 卵 大 の 腔 あり , これ と 交通 し て 肝 門 部 よ り に 
米粒 大 黒色 の 結石 1 個 を いれ た 昔 化 巣 を 認め る が , 胆 論 管 は 腫瘍 に 犯さ れ て 明らか で な い 。 障 
頭 部 に は 落 卵 大 の リン パ 節 転移 あり 門 脈 は 強く 圧迫 され 狭 窪 を うけ て いる 。 心 開 に は 黄色 透明 
A 250cc いれ , 心室 中 隔 に 鶏卵 大 の 硬い 腫瘍 転移 あり , 肺動脈 品 下 縁 お よび 心 矢 部 に 露頭 し 
て いる 。 AUHRICHER 1 個 , 左右 両 肺 に 数 個 の 小指 頭 大 まで の 転移 が ある 。 FEN 
下 に 局 豆 大 の 筋腫 , 後 璧 粘膜 お よび 騰 部 前 唇 に それ ぞ れ 小指 頭 大 , 小豆 大 の ポリ ー プ を 認め る 。 
骨 に 数 個 の 米粒 大 の 高まり が あり , 空腸 起 始 部 に 深 さ 1cm の 翻 室 が ある 。 組織 学 的 所 見 : 
腫瘍 細胞 は 一 般 に 紡 鍵 形 の 細胞 より な る が , と ころ に より 硬 形 また は 丸 味 を お びあ る い は 大 小 
不同 が は な は だ し く , 一 部 に 巨 細胞 を まじ える 。 核 は 主として 紡 鍵 形 で , RERD OTH 
形 , 時 に 多核 の も の を 認め る 。 こ の よう な 細胞 が 系 維 状 に つなが り , 東 状 あ る い は 網状 を な し , 
また 縦横 に 錯 し て いる 。 胆 論 部 は 大 部 分 は 広汎 な 壊死 に お ちい り , 一 部 に 腫瘍 細胞 と 思わ れ 
る 中 等 大 な いし 大 型 の 不正 円 形 の 細胞 が バラ バラ に な っ て 存在 する 。 肝 の 転移 は 壊死 が 強い が , 
残存 せる 腫瘍 組織 は 主として 紡 鍵 形 の 細胞 より な り , 核 は 卵 円 形 な いし 紡 鍵 形 で 大 型 の も の を 
まじ える 。 細胞 は 線維 性 に つなが り 網 状 を な し て 交錯 する 。 と ころ に より 核 が 非常 に 密 で 形 も 
FAR, 大 き さ も 増し て いる 。 結腸 は 棚 膜 面 よ り 腫瘍 が 浸潤 し て お り 粘 膜 は よく 保 た れ て いる 。 
肺 で は 腫瘍 細胞 は きわ め て 蜜 で あり , 一 部 に は 多核 の 巨 細 胞 も みみ られ, 転移 の 周辺 部 で は 肺 胞 
中 に 侵入 し て ゆく 像 を みる 。 心 お よび 脳 で も 丸 味 を も つも の , 長 目 の も の ある い は 不 規則 な 核 
を ゃ つ 紡 鍵 形 の 腫瘍 細胞 が 東 を な し て 縦横 に 交錯 し て いる 。 細胞 は し ば し ば 密 で 大 小 不同 が は 
な は だ し い 。 骨 は 肉腫 性 腹膜 炎 と ポリ ー プ を 認め る 。 FRB OM FRE CRORE * 
大 き さ は きわ め て よく 揃っ て お り , 悪性 の 像 は 全く な い 。 粘膜 ポリ ー プ は 腺 腔 が 三 乃 状 に 拡張 
し 悪性 化 は な い 。 

従来 報告 され て いる 原発 性 胆 王 肉腫 約 71 例 の ぅ ち 原 著 に 接し て 確か め る こと の で きた 1 例 
に つい て 観察 し て みる と , 年 令 は 38 才 か ら 84 才 に わた る が , 50 才 台 か ら 70 才 台 の 間 に ? 
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39 例 あ り , な か ん ずく 50 FAR 20 例 で 最も 多い 。 性別 で は 女 40 Bl, BEA, MAELO 
関連 か ある よう で, 胆石 を 有する も の UP, 認め な いも の 8 例 , その 他 2 例 は 既往 に 胆石 症 
の 手術 を うけ , HOVILGEBNSS. 予後 は 不良 で , 全治 3 例 の 報告 が ある が , 多く は 術 後 
5 ヵ月 以内 に 死亡 し て いる 。 組織 学 的 に は 紡 鍵 形 細胞 肉 詐 19 例 が 最も 多く , つい で 多 形 細胞 
肉腫 12 Pl, 円 形 細 胞 肉腫 6 Pl, 線維 肉腫 4 例 , BAZ, リン パ 肉 幅 2 例 , 癌 肉腫 2 例 , 
神経 性 肉腫 1 例 , alveolar sarcoma 1 例 で ある 。 本 例 は その 組織 像 か ら 清 平 筋 由 来 の 肉腫 を 
思わ せる が それ を 断 じ え ず , A, 一 部 多 形 細胞 肉 書 の 所 見 で ある 。 FBIM Sd» 
な 良性 像 で 転移 を 来 す も の と は みみ られ な い 。 こ れ と と も に 骨 や 子宮 粘膜 の ポリープ, BRSS 
が 併存 し た こと は 注目 に 値する 。 肝 に 巨大 な 狂 瘍 結節 を 認め , M.C.R BCS), 肉腫 性 腹 
膜 炎 を 起 し て いる に も か か わら ず , 数 回 の 腹水 引 刺 液 や 肝 塞 刺 の 検査 に よっ て も 腫瘍 組織 な い 
し 細胞 と 思わ れる も の を 認め て いな いこ と , さら に 心筋 に 大 き な 転 移 が あっ た が , E.K.G で 
な ん ら 心 筋 障 如 を あら わ さ な か っ た こと な ど は 特記 すべ きこ と で ある 。 





222. AT 
千葉 由 孝 , 浅井 健 (名 古屋 大 学 環境 医学 研究 所 , 名 古屋 市 東山 動物 園 ) 


On the Liver Cell Tumor (Hepatoma) of the Wild Animals 
TANETAKA CHIBA, TAKESHI ASAI 


午 , 犬 , 羊 等 に は よく 多発 性 の 肝 腫 の 発生 を 見 て , DHL TREANIUTE TCHS 
こと が 多い 。 し か し て 野生 動物 に お ける 肝 腫 の 発生 は 比較 的 稀 で , 曽 て 大 島 教授 報告 の 百 狩 の 
一 例 が か ある の みみ で ある 。 私 達 は 多数 の 人 工 的 に 飼育 せら れ た 野生 動物 を 割 検 する 機会 を 有 し , 
これ ら の 例 の 5 SiC—-FID RA LCMOWMICHE LBD Se. COCEOMLOMBICOWT 

記述 する 。 

KALTE, 体重 は 9100 gr, 昭和 30 年 2 月 25 日 割 検 。 生 前 特記 すべ き 事 項 な し 。 体 格 

中 等 , 栄養 状態 は や や 不良 , 被 毛 粗 岡 , 皮膚 は 非 薄 腹腔 腹腔 内 に は 少量 の 黄色 透明 な 腹水 を 
いれ , 肝臓 は 腫 大 し , 赤 味 が 強く , 暗 礼 紅色 で あり , AS 17X11X4.5 糧 , 表面 は 一 般 に 平 
滑 で ある が , 所 々 に 栗 粒 大 の 灰白色 の 結節 を 有 し , 横隔膜 面 に は 右 葉 の 上 方 に 3.5 9Ex2.2 糧 
の 大 き な 便 い 不 正 な 球状 を な す 腫 瘍 を 形成 し , 該 部 は 出血 を 伴い , 他 の 肝 組 織 と は 明らか に 区 
剤 せら れる 。 下面 に お いて は 左右 葉 の 前 縁 に 近く 対 中 約 に 硬い 大 きたな 不正 球状 を な す 腫 瘍 を 形 
KL, 右 葉 前 縁 で は 4.0x4.5 糧 , 1.6X1.0 Be, 右 葉 前 縁 で は 5.0x5.5 糧 の 不正 な 便 い 球状 
の 腫瘍 を 見 る 。 該 腫瘍 の 割 耐 は 出血 が 著 明 で , 所 < 灰白色 の 斑紋 を な し , 不正 な 壊死 対 を 有 す 。 
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PROWL BS CARL, 色 は 淡い 。 割 耐 , ALIPAC HRC Lt, 腎臓 は 左 , 右側 と 
も に 灰白色 上 頼 粒状 で 鞭 縮 し , 一 部 出血 を 伴 5 。 腸 は 葵 縮 , 特に 認め る よう な 所 見 は な い 。 胸腔 , 
左側 肺 臓 は 大 き な 結 核 性 の 病 起 を 形成 し , 乾 酷 変性 と 空洞 を 認 む 。 右 側 肺 臓 は 淡く 気 種 する 。 
心 要 は や や 繊維 性 に 肥厚 し , EYE AICREL IETS. OPILRBEAT, 心 律 は 空虚 , 
心房 に は 刻 血 と 少数 の フイ ラリ ア の 寄生 を 認め る 。 組織 学 的 に は 結節 を な す 腫 瘍 部 は 肝 細 胞 類 
似 の 細胞 より な り , 一 部 は 花環 状 構造 の 下 に 増殖 し , 血管 に と む 。 所 々 大 き な 出 血 を 認め , € 
た 腫瘍 組織 の 比較 的 中 心 と 思わ れる と ころ は 壊死 する 。 ま た 比較 的 小さ な 栗 粒 大 結節 を な す 腫 
瘍 は 前 記 し た 所 見 と 同一 で ある が , この 結節 の 周囲 を 比較 的 粗 な 僅か の 結 締 織 組織 で 包む 。 周 
囲 肝 細胞 は 前 記 し た 腫瘍 細胞 より 形態 が や や 小さ く , BBE AKL ASSURE). FRR 
は 一 般 に 縮小 し , HORE, 小 出 血 を 伴い , 間 賢 は 一 部 結 締 織 を 増す 。 少 数 の 円 形 細胞 の 
浸潤 が ある 。 ま た 限局 し た 空 胞 変 性 を 有 す 。 腫 臓 の 光 包 汽 胞 は 鞭 小 し , Bil, BEER 
粒 が 多数 に 存在 する 。 肺 臓 は 肺 胸 内 に 多数 の 多核 白血球 , 単 球 を 有 し , 気管 枝 内 に も 同様 の 病 
変 を みる 。 腎臓 は 細 尿 管 上 度 細 胞 の 変性 と 聞 質 の 増加 が あり , 毛細 管内 に ミク ロフ イラ リア の 
寄生 が ある 。 

私 達 の 一 例 は 明らか な 肝 腫 で あり , 転移 の 形成 は みな い 。 曽 て 私 達 は 犬 , 和牛 の 緑色 肝 腫 例 を 
経験 し た が , その 組織 像 は , 犬 , 生 の も の と 比較 する と き , 特に 明瞭 な 差異 は な い 。 





223. 肺 結 要 症 の 経過 中 に 右 肺 上 葉 に 併発 し た 肺 臓 既 の 一 剤 検 例 
佐々 木 BR, 横路 謙次 郎 (広島 大 学 医学 部 病理 学 教室 , 国立 賀茂 療養 所 ) 
An Autopsy Case of Bronchial Carcinoma Developed in the 
Upper Lobe of the Right Lung Found in the 


Course of Pulmonary Tuberculosis 
KIWAMU SATAKI, KENJIRO YOKORO 


肺癌 発生 の 背景 と し て の 結核 性 病変 の 意義 に つい て は 従来 か ら 多く の 論議 が ある 。 最近 宮 
Fe, 武田 氏 等 が この 点 に つい て 統計 学 的 に 触れ て いる が な お 未 解決 の 点 が 多い 。 わ れ わ れ け は 最 
近 肺結核 の 経過 中 に 肺 痛 の 存在 が 確認 され た 例 を 得 た の で この 方 面 の 知見 追加 の 症例 と UTR 
ETS. 

本 例 は 了 臣 床 的 に 肺結核 と 診断 され その 経過 中 に モニ リア 症 の 併発 お よび 肺 臓 冶 の 発現 を 見 た 
44 才 男 子 の 例 で , 昭和 26 年 広島 市 の 基 医 に 肺結核 と 診断 され , 約 1 年 間 自 宅 療養 (スト マイ 
17 g 使用 ) を 行っ た が 30 年 4 月 に 至り , 発熱 , 路 療 お よび 暖 戚 の 増強 を 見 た の で 国立 賀茂 


療養 所 に 入所 し た 。 当 時 メ 線 写真 に よ り 右 肺 上 野 に 円 形 陰影 を , Ah, 下野 , Alike Lod 
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FLIEHEN MD ont, 結核 菌 は 証明 し 得 た な か っ た 。 6 月 より 9 月 中 旬 ま で 化学 療法 
が 継続 され ん た が (スト マイ 25g, パス 1200g,。 ヒド ラ ヂ デッド 10.2g,。 ベニ シリ ン 90 HH 
位 ) 下 熱 せ ず , 依然 と し て 37~38.5°C の 紅 張 熱 が 続い た 。 8 月 に 路 商 培養 に より 始め て 結核 
菌 が 換 出 され た が , 化学 療法 剤 無効 の た め モ リニア 症 の 併発 を 娠 わ れる に 至っ た 。 9 月 中 旬 に 
BES LORKL) Candida albicans が 証明 され た の で 感光 色素 NK 458 を 14 日間 使用 
一 時 平熱 に 復 し た 。 そ の 頃 X 線 写真 に より 右 肺 上 野 の 円 形 際 影 が 著 明 に 増大 か つ 漠 厚 と な り 胸 
痛 を も 訴え , か つ 同 側 背部 か や や 膨 隆 を 来たし た の で , その 部 を 試験 切開 し 塗 抹 標 本 に より 閣 
細胞 か 認め られ , 肺 臓 部 の 併存 を も 確認 され た 。 以 後 対 症 療法 を 行 5 も 全身 状態 悪化 し , 12 月 
5 日 死亡 す 。 

病理 解剖 学 的 診断 : 1. 右 肺 上 葉 気管 枝 ( 後 上 葉 枝 ) に 原発 し た 小児 頭 大 の 肺 臓 瘍 (背部 
上 位 助 骨 浸 触 , 右側 背 都 筋 層 に 達 す )。 2. 右 肺 下 葉 ( 雀 卵 大 1 個 ) お よび 右 肺 門 リ ン パ 節 ( 小 
豆 大 数 個 ) に お け る 転移 巣 形成 。 3. 左 肺 上 葉 に お ける 空洞 性 結核 症 お よび 左 肺 下 葉 , 右 肺 中 
甘 に お ける 増殖 性 結核 症 。 4. 左 肺 門 リ ン パ 節 結核 。 5. 両側 (こと に 右側 で は 肺 矢部 に お 
いて 約 1.2cm ODF FES) 線維 性 助 膜 炎 。 6. 高度 の 悪 苑 症 。 7. Hecht 
軽度 の 実質 性 変性 ( 左 220g, 右 200g)。 8. 軽度 の 心筋 褐色 壮 縮 を 伴 5 右 心 拡張 (270 8) 
9. ES Lorch CPE 270g, FF 1.070g)。 10. 中 等 度 の 動脈 頒 変 症 
腫瘍 は 小児 頭 大 で 灰白色 を 呈し , 人 硬度 は 一 般 に 軟 で , 右 肺 上 葉 気管 枝 GREY) を 中 心 と 
CHAR, 外側 お よび 後面 に 向い 発育 し , 一 部 は 壊死 に 陥っ て お り , TREND 
潤 を 行い ほぼ 雀 卵 大 の 腫瘍 を 形成 し て いる 。 リンパ 節 転移 は ほとん ど 見 られ ず 僅 か に 右 肺 門 部 
上 葉 気 管 枝 附近 に 小豆 大 の も の 数 個 を 認め た に 過ぎ な い 。 左 肺 失 部 に は 径 約 4 cm の 結核 性 空 
洞 が か あり , 左下 葉 , お よび 右 中 葉 に も 比較 的 よく 被 包 さ れ た 結核 性 病巣 を 認め た 。 な お 右 肺 失 
部 に お いて は 助 膜 の 肥厚 は 約 1.2 cm に 達し て いた 。 組織 学 的 所 見 : 腫瘍 細胞 は 類 円 形 乃 至 
多角 形 で その 大 き さ も 大 な る も の より 比較 的 小 な る も の が 混在 し , 多 形 像 は 著 明 で ある が 核 分 
剖 像 は あま り 認め られ な い 。 胸 体 は 一 般 に 明る く , 核 色 質 は 小 量 乃 至 中 等 量 で 明瞭 な 核 小 体 が 
個 乃 至 数 個 存 在 し て いる 。 到 形成 の 見 られ る も の も 少数 認め られ る が 疾 真 珠 は 明らか で な い 。 
これ ら の も の が 犬 状 に 配列 する 部 位 も ある が また 極め て 不 規則 に 配列 する 部 位 も ある 。 右 肺 下 
業 お よび リン パ 節 転移 巣 に お いて は 細胞 の 異型 性 は 極め て 強く , 大 型 乃 至 中 型 の 紡 縁 形 乃 至 多 
角 不 整形 の 細胞 が 多く , 少数 生 ら 巨 細胞 も 認め られ る 。 MIC HAMID BOWS ABA A> ORT 
ある 。 ま た 原発 巣 , 転移 巣 と も に PAS 陽性 題 粒 が 少数 の 細胞 に 僅か 自ら 存在 し た 。 す な わ ち 
組織 学 的 に は ほぼ 多 形 細胞 癌 乃至 退 形成 性 局 平 上 皮 痛 と 考え られ る も の で あっ た 。 左 及 上 葉 に 
お いて は 空洞 周囲 に 乾 酷 性 肺炎 様 の 像 が 認め られ , 巨 細胞 を 伴 5 結核 性 肉 非 の 存在 は 少 い 。 そ 
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の 他 の 部 位 の 結核 病巣 で は 主として 増殖 性 の 変化 が 見 られ , 類 上 皮 細 胞 お よび リン パ ぷ 球 性 反応 
は 余り 著 明 で な く 一 部 に は 線維 形成 が 見 られ る 。 な お 了 臨 呆 的 に 証明 され た と いう Candida 
albicans は 組織 学 的 検索 で は 確認 し 得 な か っ た 。 

BER: 本 例 に お ける 腫瘍 の 発育 は 右 肺 後 上 葉 枝 の 走行 に 従っ て お り , 組織 像 に お いて は 形 
態 学 的 に 退 形成 性 局 平 上 皮 導 乃 玉 多 形 細胞 冶 の それ に 一 致し か つ PAS 陽性 題 粒 が 僅か 年 ら 認 
め ら れる こと 等 より し て , 本 例 は 気管 村上 度 由来 の 局 平 上 度 交 と 考え る の が 世 当 と 思わ れる 。 
な お 肺結核 が 肺 痛 誘 発 因 子 と な る や 企 や に つい て は 近 来 は 否定 的 の 見 解 が 多く , 宮地 等 も 気管 
枝 冶 約 300 例 中 74 例 の 結核 性 病変 を 見 出し 得 た が , これ ら の 症例 中 発 冶 に 多少 関係 あり と 思 
われ る 例 は 僅か 2 例 に 過ぎ ず と し , 両者 の 共存 は 偶然 に 過ぎ ず と し て いる 。 本 例 に お いて は 靖 
腫 の 原発 し た 右 肺 上 葉 に は 陳 旧 た な 結核 性 病変 が 認め られ た が , 両 病変 の 拡がり は 位置 的 に 見 て 
関連 が 薄く , 両者 の 間 に 因 果 的 関係 を 立証 する こと を 得 な か っ た 。 





224. いわ ゆる Alveolar Cell Carcinoma の 一 割 検 例 
梅村 慣 一 郎 , 西田 時 治 , 山崎 友 太 郎 (日 本 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
An Autopsy Case of So-called Alveolar Cell Carcinoma 


SHINICHIRO UMEMURA, TOKIHARU NISHIDA 
TOMOTARO YAMAZAKI 


いわ ゆる Alveolar Cell Carcinoma は 原発 性 肺 臓 彰 の 中 で は 稀 な も の で , 1896 年 MA- 
LASSEZ に より 結節 型 の 1 例 , 1903 年 MUSSER に より びまん 性 型 の 1 例 が 報告 され て 以来 
諸家 の 注目 を 集め , 肺 臓 痛 の 近年 に お ける 著しい 増加 と 相まって 本 症例 の 報告 も その 数 を 増し , 
欧米 諾 国 に お いて は すでに 例 を 起 え 今日 で は 一 般 の 教科 書 に も 記載 せら れ て いる 現況 で ある 。 
し か る に 本 邦 に お いて は 渡辺 , HAN, 中 田 , 影山 等 を 始め と する 判 検 報告 例 に 外科 的 手術 例 
の 報告 を 加え て も な お その 数 は 少く 。 それ ら の 記載 も 区 々 で 未だ 一 致 を 見 な い 点 が 多い 。 最近 
われ われ は 本 症 の 定型 的 な 1 例 を 経験 し た の で 報告 する 。 

HREHRA: 46 才 の 男子 , 繊 物 問屋 , 20 才 の 時 肺炎 に 窟 吊 し た 他 著 思 は な い 。 昭 和 27 年 春 
約 1 週間 に 坪 り 少 量 の 血 療 が か あっ た が 胸部 レ 線 で は 異常 な く 咽 頭 炎 な らん と いわ れ た 。29 年 末 
より 全身 供 訪 感 を 覚え , 翌 30 年 に 入り 路 療 は 潤 次 増量 , 3 月 左側 胸痛 お よび 背 痛 を 訴え , 4 
月 本 院内 科 に て 粟 粒 結 核 症 と 診断 され 入院 , SM. PAS 等 の 化学 療法 を 施行 する も 諸 症 状 は 軽 
Et, 6 月 に 至り 左 鎖骨 上 窟 に y SOMA ROH, Sec L OMY DH SHE. 
その 後 次 第 に 貧血 , BG, 呼吸 困難 , 心 衰 弱 等 の 諸 症状 が 加わ り , 7 月 22 日 すなわち 左 
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RUDRA CL ORE TREE A ott, SRIGEHRRER LO FH IH OHR DHUNK 
CHZRKUIELBETH ok. 

fe STRRIBA: 1) 原発 性 肺 臓 旋 (いわ ゆる Alveolar Cell Carcinoma) 2) 転移 巣 。 
a) リン パ 節 (Ei FRE KEN, 肺 門 , 後 腹膜 ) b) 心 外 膜 c) 左 横隔膜 肺 面 3) 
両側 胸水 症 CAE 1300 cc, 右 500cc) 4) 心 水 症 (250 cc) 5) 右 室 の 拡張 を 伴う 心 肥大 6) 
BORED} Cf. 7) FOR. 胸腔 内 に は 淡 黄 色 や や 潤 濁 せる 胸水 を いれ , 助 膜 の 癒着 
な く 両 太 に は 全 葉 に 也 り 一 見 細 葉 性 乃至 小葉 性 結核 症 を 思わ せる 困 粒 大 より 大 豆 大 に 至る 多数 
の 灰白色 結節 が 散在 し て いる が , と ころ に より 各 結 節 が 相 接 着 療 合 し て 不 規則 な 斑紋 を 形成, 

また 一 部 で は 結節 形成 が 明らか で な くむ し ろ 肺 交 様 の 像 を 示す と ころ が ある 。 す な わ ち 左 肺 の 
BOIS LORIE CS LRA 7c HEI OK L RICKS STORER ERB. Alii 
上 葉 で は 結節 の 療 合 する も の 多く , WU FHECIL ARMAS EA HB TED DOE FISHER 
は か な り 粗 に 散在 し て いる 。 転移 リン ジ パ 節 は 腫 用 概ね 大 豆 大 以下 で , 両 心 律 心 外 膜 前 面 に 半 米 
粒 大 以下 多数 の 結節 が 散在 , 左 横隔膜 肺 面 は 部 分 的 に 畑 稿 で 軽度 に 肥厚 し て いる 。 結核 性 病変 
は 全身 諾 臓器 の いずれ に も 見 出せ な か っ た 。 主 な る 組織 所 見 : 肉眼 的 に 認め られ た 結節 形成 
の 部 も 肺 類 様 の 部 も 組織 学 的 に は ほぼ 同様 の 所 見 で ある 。 肺 胞 歴 は 一 部 に お いて 軽度 の 肥厚 を 
示す が 弾力 線維 , 銀 線 維 染 色 を 行っ > て も その 正常 形態 は よく 保 た れ , KFOT ZERO 


ン 


MLD ASHE hI 1 層 ま た は 2 3 層 に 相 な ら び , ある い は 陣 胞 内 に 乳 講 状 ま た は 石垣 状 の 
増殖 を 示し て いる 。 な お や や 異型 の 大 形 な 細胞 も 僅か に 認め られ る 。 と ころ に よっ て は 許 瘍 細 
乃 が 也 胞 内 に 脱落 個々 に 遊離 し , あたかも る 制 璧 性 思 様 の 所 見 を 示し て いる 。 腫瘍 細胞 は 一 般 
に 異型 性 少く , 核 は 明る く 核 小 体 明瞭, 分 裂 像 ほとん ど な く , 胸 体 は 淡 明 で 脱落 し た 細腕 の 一 
部 は 空 乃 状 を 示し , 脂肪 染色 腸 性 の も の が 多い が , 明らか な 信 喰 像 は 認め られ な い 。 一 部 の 放 
洛 細 胞 で は 胞体 中 に 粘液 お よび PAS 染色 陽性 物質 を 認め る 。 終 末 気 管 枝 の 一 部 に お いて 所 々 
正常 上 皮 と 腫瘍 細胞 が 相 拉 し て いる 像 を 認め る が , その 境界 は は な は だ 明瞭 で 長 の 意味 の 移行 
像 と は 理解 し 難く , その 部 より 腫瘍 が 発生 し た と 推論 する こと は 困難 で ある 。 こ の 点 は さら に 
多数 の 連続 切片 等 に より 追究 する 必要 が ある 。 転移 巣 に お いて は 風 瘍 細胞 は 明らか な 明 様 構造 
を 作ら ず , 小 胞 巣 を 形成 ある い は 個々 に 散在 し て いる 。 な お 原発 巣 な ら び に 転移 巣 の いずれ に 
お いて る も 血管 ある い は リン パ 管 に 腫瘍 細胞 の 塞栓 を 見 る こと が 多い 。 

総括 : 一 般 に 本 腫瘍 は 原発 性 思 臓 癌 の 中 で その 形態 学 的 な 特長 と し て , 肉眼 的 に は 明らか 
な 原発 巣 の 存在 部 位 が 認め 難く , 肺 実質 内 に 多発 結節 状 ま た は びまん 性 広汎 な 拡がり を 示し , 
組織 学 的 に は 般 子 状 力 至 円 柱状 の 腫瘍 細胞 が 肺 胞 隔 璧 を 基質 と し て あたかも 肺 胞 上 皮 様 に 配列 
し 著しい 組織 破壊 を 示さ な いも の と され て いる 。 し か し 年 ら 他 の 申 臓 癌 の 場合 で も 部 分 像 に お 
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いて は 本 腫瘍 の 場合 と 形態 的 に 本 質 的 な 差異 を 認め 難い 像 を 示す こと が 稀 で な い 。 換言 す れ ば 
原発 性 肺 臓 癌 と し て 本 症 が 特異 と する と ころ は 主として 肉眼 像 に ある と いう こと が で きる と 思 
う 。 そ れ は 本 腫瘍 細胞 が 既存 の 組織 の 破壊 を 伴う こと が 少く , 肺 胞 内 に 拡大 増殖 し て 行く と い 
5 特長 ある 性 状 に 由 因 する も の で あろ う 。 こ の よう な 型 の 肺 臓 韻 に は 従来 Pulmonary ade- 
nomatosis, Bronchiolar carcinoma, Diffuse alveolar cancer, Alveolarepithelcar- 
cinoma, Alveolar cell tumor 等 の よう な 多数 の 呼称 が ある が , TORE x hia 
上 皮 に 求め ん と する 考え が 秘め られ て いる 。 し か し 未だ 組織 発生 に 異論 の な い 報 告 例 を 欠い 
いる 現 段 階 に お いて , われ われ は 本 腫瘍 の 持つ 特殊 性 は あく まで も 肺 実質 内 に お ける 増殖 の 形 
態 像 の 特異 性 に 止め て お きた いと 思う 





225. 巨大 な る 頭 部 皮膚 冶 の 一 例 
山 凡 一 一 , 斎藤 治 哉 (日 本 医科 大 学 第 2 外科 ) 


A Case of big Head Skin Cancer 
KAZUHITO YAMAGISHI, HARUYA SAITO 


SREB ZILIA RB CHS. PNpNIFERENTERT do BEE RTEHR L 7 — 
例 を 体験 し た の で , その 臨床 経過 に 考 接 を 加え 報告 し た いと 思う 。 

FER), EMA6LF, 女 , 家族 歴 。 BERICHT AS CLL. 現 病歴 。10 年 前 , 左側 豆 
頂部 に 約 呪 豆 大 の 硬 結 を 生 ず 。 滞 次 増大 する も 自覚 症状 な く 4 一 5 年 後に くる みみ 大 と な り , B 
KORG: CARL り 皮 膚 破壊 す 。 7 EEE, ADAREIS HEINE RT WAR 
年 9 月 入院 。 BRE, 体温 37°C 前 後 。 血 圧 13484。 血 色素 量 65%。 赤 血球 330 万 。 百 血球 
8000, 白血球 百分率 , 中 性 68%. MERK 2422 で あっ た 。 局所 々 見 。 縦 径 13cm, 横 径 12cm 
の 潰瘍 が 見 られ , その 辺 縁 に は 大 小 様々 な 球形 また 不正 形 の 多く の 淡 赤 色 光 沢 あ る 凌 腫 乳状 の 
隆起 が 見 られ , あたかも ゃ 噴火 口 状 を 呈し て お り , その 隆起 は 比較 的 柔 く , 出血 し 易く , BRS 
SRAM LTH, BROMO, 潰 瘍 の 中 心 癌 に は 一 部 頭 輩 朋 が 起 出 し , その 前 上 方 
に は 骨膜 の 一 部 を 認め る こと が で きた 。 両側 頸 部 光世 腺 は 多数 腫 服 し て いた が 圧痛 等 は 全く 認 
め ら れ な か っ た 。 Fo. MSM, 隆起 部 と と も に 約 15cm の 健康 皮膚 を も 含め て 骨膜 まで 切 
BRL, FD RAR KL り 冶 切除 部 に 皮膚 移植 を 施行 し た 。 病 理 組織 所 見 。 単 純 両 すなわち 円 

し て 一 部 に 便 性 痛 の 所 見 が 認め られ た 。 靖 実質 と 思わ れる 部 は 大 小 索 状 に 配列 し , 
大 な る 部 は 幅広 く 肉 隆 様 配列 を 示し , 細 き 部 は 便 性 瘍 様 を 呈し , 各 細 胞 は 大 型 不 規則 球形 で 一 
般 に クロ マチ ン に 富ん だ 核 は 球状 で 1 一 2 個 の 核 小 体 著 明 , 明暗 種々 の 核 分 像 が 認め られ , - 
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過 。 術 後 一 時 経過 良好 と 思わ れ た が , 次 第 に 皮膚 移植 部 は 壊死 に お ちい り , 術 後 5 ヵ月 に な り 
PRL, 便 脳 膜 に お よぶ 療 孔 形成 あり , 腐 骨 形 成 を も 見 る に 至っ た た め 座 骨 摘 負 術 
を 施行 し た 。 そ の 後 便 騰 膜 の 一 部 が 露出 され る よう に な っ た が 次 第 に 創部 周囲 に 再び 乳 凌 腫 状 

隆起 が 認め られ る よう に な り , 組織 学 的 検査 を 行っ た と ころ , 明らか に 閣 再 発 が 認 め ら れ た 。 
LOR, 再 手術 を 施行 し た が 約 1 ヵ月 後 , 全身 状態 悪化 し 悪 六 質 の 状態 と な り 死亡 し た 。 死後 
直ちに 解剖 せる に 骨 壊 死 , PRAMAS Boab, 肝 等 他 臓 器 へ の 転移 は 認め られ な か っ た 。 

考 接 。 わ れ わ れ は 左側 頭頂 部 に 形成 され た 巨大 な る 皮膚 痛 の 一 例 を 体験 し た 。 BEE TOR 
文献 を 観察 する に 頭 部 皮膚 冶 は 比較 的 稀有 な 疾患 で あり 本 例 の 如き 巨大 頭 部 皮膚 癌 は 余り その 
例 を 見 な い 。 筒井 氏 に よれ ば 明治 21 年 一 39 年 まで の 統計 で 43 PIO RH, 頭 部 癌 7 例 
(16.222)。 川 村 氏 に よれ ば 東大 皮膚 科 昭 和 1 年 一 10 年 まで の 統計 で 8 例 (19.0%) と 報告 さ 
れ , さら に その 後 , AH, 川村 , 高安 の 三 氏 に より 東大 皮膚 科 に お ける 18 年 聞 の 統計 で 109 
例 中 , 9 例 (8.3%) と 報告 され た 。 ま た 入江 氏 に よれ ば 大 正 14 年 1 月 より 昭和 28 年 12 月 ま 
で の 29 年 間 , ACK RMB ene ea, 皮膚 24 Pl, TON, 頭 部 癌 3 例 (12.5%) と 
報 言 され, さら に また , UT, 宮坂 の 両氏 に よれ ば 導 研 放射 線 科 お よび 慶応 中 野 病 院 放射 線 科 
に お ける 15 年 間 , 128 PIO RAH 18 例 (14.0%) と 報告 され て いる 。 ま た , 外国 文献 に 
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226. 子宮 頸 部 , 胃 粘 膜 等 に 前 痛 な ぃ し Carcinoma in situ 
ORE > INTHE 2 O 1 TRH 
(ade DS EL ROARK IC OT) 
鈴木 定 雄 , 佐藤 克明 , 後藤 寿美 子 (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
A Case of Cancer of the Salpinx ? with in situ Carcinoma 
or Precancerous Foci in the Uterine Cervix and 
Gastric Mucous Membrane 


(On so-called “unstable Condition” of Epithelia) 
SADAO SUZUKI, KATSUAKI SATO, SUMIKO GOTO 


さき に 田内 は 基底 細胞 の いわ ゆる 不安 状態 の 発生 に 対す る 要約 に つい て は 外来 の 刺 戦 の み で 
な く 内 来 性 の 刺 戦 乃 至 体質 的 要約 も 考慮 すべ きこ と を 述べ た 。 私 共 は 最近 広範 な 腹腔 内 転移 を 
伴っ た 卵 管 癌 ? ORM?) CH. 子宮 頒 部 粘膜 上 皮 の 異型 増 殖 乃 至上 皮 内 痛 と も 言え る よう 
な 興味 ある 像 を 伴っ た 1 例 を 経験 し た 。 

55 +, 女 , 死亡 約 10 年 程 前 か ら 時 々 下腹 部 の 痛 を 訴え 死亡 前 年 2 AP) A> SIRI, 
翌年 1 月 に は 腹水 を 指摘 され た 。 3 月 に 入る と 両側 胸水 を 認め 死亡 2 週間 前 より は 悪心 , EH 
を 訴え 2 日 前 より は 下痢 を 来たし 3 月 下旬 に 死亡 。 

剤 検 所 見 摘要 : 1. 小骨 盤 腔 内 を 占 居 す る 灰白色 突 欄 の 腫瘍 塊 , 骨盤 除 内 諾 騰 器 の 腫瘍 性 療 
ja. 子宮 , BB, BR, 直腸 の 璧 に 軽い 腫瘍 性 浸潤 を 認め る が すべ て 粘膜 面 に は 著 変 たい 。 卵巣, 
卵 管 の 原形 は 不明 。 Douglas RRICA4 CNR AK OMIA D o CRRA ANA 
は 凹凸 不平 。 2. BEOHERER (血性 腹水 約 2000 cc)。 腹腔 内 諸 臓 器 の 種々 の 程度 の 腫 
瘍 性 療 着 。 3. 胸水 ( 左 1500 cc, & 2000cc)。 4. Ak, 後 腹膜 , 大 動脈 弓 部 , 左 鎖骨 
上 祝 リ ン パ 節 へ の 転移 形成 。 5. 後 綻 隔 洞 下部 に お ける 腫瘍 浸潤 。 6. Miikkik, Bike, 
7. 左 肺 下 葉 無 気 肺 。 8. 動脈 硬 変性 葵 縮 腎 。 9. 胃 幽 門 部 粘膜 粗大 頼 粒 状 。10. AOA 
EEE, 冠状 動脈 硬 変 。 11. F HREM. 12. 大 動脈 硬 変 。 13. SAMBA. 組織 
学 的 所 見 : 肉眼 的 に 見 られ た 腫瘍 組織 の 各部 は 原発 巣 , 転移 巣 と も に 大 体 同様 の 組織 像 を 示 
し て いる 。 す な わ も 用 巣 状 構造 明らか で 大 体 腺 癌 像 を 示し 腫瘍 細胞 は 中 等 大 前 後 。 円 柱 形 , 般 
子 形 , 不 規則 形 を 呈し 原形 質 は 比較 的 好 塩 基 性 で 細胞 の 境界 は あま り 明 ら か で ない 。 核 は 不 規 
則 円 形 乃 至 不 規 則 椿 円形 で クロ マチ ン 量 に と ぼ し く 後 細 構 造 は 明らか 。 核 小 体 は 1 個 時 に 2 ~ 
3 個 。 こ れ ら 細胞 は 単 層 の 部 も ある が 多く の 部 で は 層状 を な し また は 乳 講 状 に 腔 内 に 増殖 し 一 
部 腔 を 充満 し て いる 像 も 認め られ た 。 ま た 一 部 に お いて は 比較 的 小形 で 円 柱 形 乃 至 般 子 形 を 呈 
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LIEPARNEFSITLRELRUND, 不 規則 形 を 呈し 比較 的 小形 で クロ マチ ン 量 中 等 度 , X 
細 構 造 明 ら か な 腫瘍 細胞 の 単 層 配列 また は 腔 内 に 不 規則 に 増殖 し た 像 も 認め られ る 。 これら 両 
腫瘍 細胞 の 問 に は 移行 が 認め られ る 。 ま た 印鑑 輪 細胞 が 散見 され 核 分 割 像 は 比較 的 多い 。 壊 死 
も こと に 小形 腫 揚 細胞 の 部 に 著 明 で ある 。 間 質 の 発育 は と ころ に よっ て 区 々 。 Douglas AZ 
に 相当 し て 見 られ た 装 胞 の 壁 は 硝子 様 化し 腫瘍 細胞 の 増殖 を 伴い 壁 の 右側 の 一 部 に 自体 を 認め 
右 の 卵巣 の 存在 を 育 定 せ し め た 。 肺 臓 に は 組織 学 的 に 肺動脈 枝 , 肺 胞 避 毛細 血管 内 に 多数 の 腫 
湯 細 胞 栓 塞 を みとめ 血管 周囲 リン パ 腔 一 部 肺 胞 内 に 増殖 し て いる 像 も る 認め られ た 。 APTCRHE 
の ある の は 子宮 ね お よび 胃 の 粘膜 上 度 の 上 度 で ある 。 す な わ ち 子宮 頸 部 お よび 腺 上 皮 に は 所 々 絢 
立 的 に 異型 的 局 平 上 皮 化 生 像 を みとめ 核 分 割 像 に と み , 多 形 像 を 伴い 不 規則 巨大 核 も し ば し ば 
みとめ られ る 。 こ れ ら の 化 生 巣 の ある も の は 極め て 異型 的 で 一 部 深部 増殖 を 示し て いる 。 肉眼 
的 に 粗大 頼 粒 状 を 呈し て いた 幽門 部 粘膜 に も 組織 学 的 に 数 箇所 の 独立 し た 上 皮 の 暴 型 増殖 巣 を 
認め た 。 す な わ ち 中 等 大 前 後 の 不 規則 円 柱 形 , 時 に 衣子 形 の 細胞 で クロ マチ ン に 富ん だ 核 を 有 
し し ば し ば 入 分 章 像 を 伴っ た 異型 的 細胞 が 胃 小高 内 に 種々 の 程 族 の 範囲 に 増殖 し 一 部 で は 深部 
増殖 の 傾向 を 示し また ある 部 で は 周囲 に 結合 織 の 増生 を 伴っ て いた 。 一 般 幽 門 部 粘膜 に は 慢性 
骨 炎 の 像 を 認め た 。 

BE: 本 例 の 広範 な 拡 か り を 示し た 腫瘍 組織 は 肉眼 的 に も 組織 学 的 に も その 原発 部 を 決定 
する こと は 困難 で ある が 以上 の 所 見 か ら 卵 管 あ る い は 卵巣 を 一 応 原発 と 考え た い 。 本 例 で 興味 
ある の は 広範 な 腹腔 内 転移 を 伴っ た この 卵 管 卵 巣 癌 の 外 に 胃 門 部 お よび 子宮 頸 部 , 腺 の 多数 
の 部 に 上 皮 の 異型 増殖 巣 を 認め 一 部 で は 前 冶 乃 至上 皮 内 始 の 像 を 示し た 。 種々 考察 の 結果 これ 
ら の 異型 増殖 巣 は 万 い に 独立 的 で また 腹腔 内 に 拡がっ た 交 組 織 と も 全く 無関係 で も ある こと を 確 
め え た 。 す な わ ち 本 例 は 粘膜 上 度 系 統 の 田内 の いわ ゆる 不安 状態 な る 概念 を 一 応 如 実に 具現 し 
た も の と 考え られ この いわ ゆる 不安 状態 の 発生 に 対す る 素因 的 , 体質 的 要約 の 重大 さ を 一 面 的 


に は 物 灯 る と 考え た い 。 





227. 子宮 頸 韻 放射 線 治療 後 子宮 体 部 に 見 られ た 体 部 悪性 
中 及 葉 性 混合 腫瘍 (いわ ゆる 冶 肉 腫 ) の 一 例 に つい て 
HIE, 天神 美 夫 , HABE, 田中 良 ( 聞 研 附属 病院 婦人 科 韻 研 病 理 ) 


Carcinosarcoma of the Uterus: A case Report 
KAZUMASA MASUBUCHI, YOSHIO TENJIN, TADAO 
SUZUKI, MAKOTO TANAKA 


FS BPE EHS SATAN) RS TEA IH DL AN, AHTITERERI UK 
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HR) 子宮 体 部 例 (竹岡 氏 ) Bra tv acer, brbdbnritF ee CHHABRA 
療 を 行い , 一 時 治 癒 状態 を 示し , 4 年 5 月 後 再発 の 娠 で 手術 し た と ころ , 組織 学 的 に 本 疾患 を 
明らか に し 得 た 一 例 を 発見 し た の で 報告 する 。 

症例 大 つ す 〇 5945 8 (G-892), te. MBH: 1951 年 3 月 22 日 (当時 55 +) HAM 
め よ り 笑 性 帯 下 を 見 た の で 来院 。 子 宮 訂 部 癌 第 『 期 , WKS H Sn. BRIAR 
著 思 を 知ら ず , 初 経 17 +, 以後 正 順 , 結婚 18 才 , 妊娠 分 婚 と も に 4 回 , PH 2047 A, & 
産 27 才 10 月 で いずれ も 正常 。 閉経 数 え 年 48 +, 家族 歴 に 特記 事項 な し 。 初診 時 所 見 : 全 


SER, BBP OCR HEAL, 外 子 宮口 を 中 心 と し た 靖 性 潰瘍 を 認め , BRCM eas, 

右 邦 結合 織 は 軽度 の 浸潤 あり , 勝 腕 鏡 所 見 お よび 腎 機 能 と も に 正常 。 初 診 時 生 検 組織 診断 は , 

HALRM Ch ot. 治療 : 直ちに 放映 線 治療 を 開始 し , Radium 子宮 朋 部 に 2460 mgh. 
SSAC 2520 mgh. 計 5980 mgh. Röntgen は 皮膚 僅 点 問 嘘 区 @ 30cm, 160KV. 3mA. 
Filter 0.5 mCu 十 1.0 mAl, 有 照射 野 8X10 cm, 1 門 500r 6 門 計 3000r で あっ た 。 治療 終了 
時 に は 放射 性 上 皮 送 を 残す の み で , 組織 学 的 に も 陵 部 に 睡 瘍 細胞 の 残存 を 認め な か っ た 。 さ ら 
に 同年 6 月 より 10 月 まで に 総量 7800r の レン トゲ ン を 3serie と し て 追加 し た 。 黄 後 年 に 2 
ー3 回 来院 , 経過 を 観察 し 異常 を 認め な か っ た が , 1955 年 1 月 に 至り , 子宮 の や や 増大 せる 
zen, 8 月 3 日 来院 時 に は , 起 手 省 大 に 達し , HPC より 肛 様 内 容 の 排出 を 見 た の で , 

KERZE, 手術 的 に 処置 する 目的 で 入院 せ し め た 。 入院 時 所 見 : 全身 状態 中 等 度 , 血 
液 所 見 は 赤血球 346 万 , 白血球 4900, ゲー リ 70%, 血 沈 1 時 間 値 45。 血圧 210-130 mm/ 
Hg, REA, 勝 有 鏡 所 見 で は 軽度 の 平等 浮腫 , Indigocarmin 排 浴 不 良 を 両側 に 認め 

た 。 血圧 降下 剤 投与 , FEARS RAIL 8 月 12 日 手術 を 施行 し た 。 手術 所 見 : 腰 麻 の も と 
に 正中 切開 , 腹腔 内 に 著 変 な く 子 宮 は 手 邊 大 で 硬く , ERBE BRE 2 EIT HR RE LE 
不能 の た め 両 側 附属 器 と と も に 騰 上 部 切断 術 を 行っ た 。 術 後 経過 : 人 術 後 4 日 目 よ り 腸 麻 痺 お 
LO, 腎 機 能 不全 の 症状 が 出現 し , Dr, 8 月 22 日 恩 籍 に 入っ た 。 割 栓 は 行わ な か っ た 
HH: 子宮 体 は 6.6x6.2xX4.5 cm で 大 きく , 外側 より 波動 を 触れ る 。 卵 管 , 卵巣 と も 
に 壮 縮 性 。 毅 膜 に は 著 変 を 認め な い 。 子宮 腔 を 開く に , 血性 膜 が 約 30cc 流出 し , 左 卵 管 角 
附近 AREER ET RRETTERD 3 
MHOEBRKANERREEDAH LEEREN LS DC HI EEE HA 2 EI ROTES 
塊 が 認め られ た 。 RAOARIL PRC HF HE ET LEONE RS られ た 。 
腫瘍 割 面 は 髄 様 部 と 比較 的 強 扶 部 分 と が 混在 し , 灰 黄 乃 至 桃 色 を 呈す る 。 表層 は いずれ も 壊死 
層 を 多少 伴っ て いる 。 筋 層 は 厚 さ で 割 面 肉眼 所 見 で は 腫瘍 の 筋 層 内 侵入 を 証明 し 得 な い 。 
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BBS: 3 個 の 有 茎 息 肉 状 腫瘍 お よび 脱落 せる 腫瘍 塊 は いずれ も ほぼ ば 同様 所 見 を 呈 
する が , 脱落 塊 は 特に 変性 壊死 が 著しい 。 こ れ ら は いわ ゆる 中 及 へ 葉 性 悪性 混合 腫瘍 の 組織 像 を 
EL 特に 冶 肉 腫 と し て 分 類 さ れる も の の 典型 所 見 で ちあ る 。 すなわち, 上 皮 性 成分 と し て は 分 
化 型 腺 癌 お よび 肉腫 状 の 発育 を 示す 未 分 化 性 冶 腫 の 増殖 が 認め られ る 。 一 部 は これ ら の 混合 移 
行 を , また 腺 癌 の 一 部 は 腺 一 細胞 痛 の 像 を 呈す る 。 一 方 未 分 化 型 編 鍵 型 痛 腫 と は 区 別 さ れる 中 
外 葉 性 直 性 腫瘍 細胞 が 瘍 削 に 対し て それ ぞ れ 基質 的 の 場 を 占め て 種々 の 分 化 を 呈し て いる 。 小 

A CARMA MIAO LO, 粘液 腫 性 と まで は 行か な い が , 細 網 型 細胞 で 疎 結合 織 形成 
性 の も の , 細長 紡 鍵 型 で 平滑 筋 性 分 化 を 呈す る 部 分 , 軟骨 姜 形成 の 明らか な 硝子 様 鞭 骨 形 成 お 

ょ び 造 線維 細胞 の 増生 部 分 と の 移行 を 示す 線維 電 骨 形成 部 分 , さ ら に 紡 鍵 型 。 ラ ケッ ト 型 , 多 
核 巨 細胞 等 の 出現 に よる 多 形 性 の 目立つ 横 紋 筋肉 腫 独特 の 像 が それ ぞ れ 各所 に 認め られ た 。 横 
紋 筋 肉腫 状 部 分 の 細胞 質 は 好 酸 性 小 眠 料 状 で 横 紋 筋肉 腫 と し て 分 類 さ れる も の に 一 致す る が 横 
紋 筋 構造 は 不鮮明 で あっ た 。 卵巣 は 極め て 鞭 縮 性 で 白 体 が 散見 され る 他 は 硝子 化し て いる 。 ま 
た 放射 線 治療 に よる 直接 の 影響 は 組織 学 的 に は 証明 し 難い 。 治 療 前 の 生 検 材料 と 関係 ある 組織 
像 も 全く な い 。 

ER: 子宮 体 部 中 脆 葉 性 悪性 混合 腫瘍 は 極め て 少 い と され , mi ae LTR 
され る 確か な る も の は さら に 少 い 。 本 例 は R. Meyer お よび Symmonds 等 の 分 類 に 従っ た 靖 
肉腫 性 の 中 腔 葉 起 源 の 悪性 混合 腫瘍 で ある 。 組織 発生 に 関し て は 種々 論 ぜ られ て いる が Mül- 
ler 氏 管 起源 を 支持 する 者 が 多い 。 その 発生 母 地 の 可能 性 に つい て は 古く Wilms に 始 っ て 
Meikel, Sternberg 等 に 至る 諸家 に より ほとん どす べ て が 論議 し つく され た の 感 が ある が い 
ずれ も 未だ その 確証 は な され て いな い 。 子宮 体 部 発生 例 に お いて は 好 発 年 信 を は じ め と し て 体 
部 部 と 共通 点 が 多い と され て いる 。 ま た 放射 線 治療 後 の 発生 例 も 報告 され て いる が , その 因果 
関係 も る また 解明 され て いた ない 。 PRISMS CHS, 治療 後 1 年 以上 の 生存 は 極め て 稀 で あり 。 
放射 線 感受 性 に も 乏しい 。 本 例 の 如く 異 時 的 子宮 頸 癌 と 合併 し た 報告 例 は 外国 主要 廊 献 を 通じ 
て も Brennen (1956) の 1 例 を 見 る の みみ で ある 。 





228. 両側 乳腺 肉腫 の 一 例 
小笠 原 ME (弘前 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
A Case of Sarcoma of Bilateral Breasts 
TADASHI OGASAWARA 
乳腺 腫瘍 中 , 乳腺 肉腫 は 稀有 な 疾患 で ある 。 こ と に 両側 に 発生 する こと は 稀 で , 本 邦 で は 今 
まで に に 2 例 の 報告 を 見 る の み で ある 。 私 は 両側 乳腺 に 発生 し た 円 形 細胞 肉腫 を 経験 し た の で 報 
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臨床 事項 : 34 >, 女 , PERO. 

MER: 33 才 の 時 右側 結核 性 頸 部 洒 巴 腺 に て 手術 を 受 く 。 FRE: XD FORAGE 
に て 死亡 。 現 病歴 : 昭和 29 年 8 月 第 6 FR. 分 妖 後 の 経過 は 順調 。 両 側 乳腺 より 
の 乳汁 分 泌 は 多く , 乳房 は 緊張 し , た め に 上 肢 の 運動 も 制限 され る 程 で あっ た 。 11 月 初旬 に 
な り , FETORMABORRIH EL, むし ろ 凌 縮 攻 緩 す る よう に な っ て きた 。 そ し て 小指 
頭 大 一 基 卵 大 まで の 無痛 性 腫瘍 が 多数 触れ , 時 に 軽度 の 導 痛 を 感 ず する よう に な っ た 。 し か し 乳 
Mesa, 乳頭 より の 出血 , 混 疹 等 は な く , 授乳 も 平常 通り 行っ > て いた 。 こ れ ら 腫瘍 は 急激 に 増 
大 する よう な 傾向 が あり , 11 月 末 に は 右 乳 房 に お いて は 大 きい の は は 手 符 大 位 に な り , 同時 に 
両側 豚 癌 部 に 小指 頭 大 一 鳩 卵 大 の 光世 了 星 腰 を 多数 認め , 受診 し た 。 HER LIOARRDHE 
は な い 。 両側 聞 痛 の 召 に て 右側 馳 房 より 試験 切片 採取 。 検 査 の 結果 乳腺 肉腫 の 診断 が 下さ れ て ,. 
入院 し た 。 当 時 全身 所 見 に は 特記 ナ る こと は た な い 。 両側 聞 房 は 小児 頭 大 に て , 緊張 良好 , 静脈 
怒 張 ある が 交 症 性 変化 は な く , 右側 妃 房 に は 3cm の 試験 切除 の 手術 療 痕 が ある 。- 上 外 方 に 手 
BR, 下 外 方 に 鳩 卵 大 , LAGI A, 下 内 方 に 鳩 卵 大 の 腫瘍 が 存在 し , 他 に 小 腫 瘍 が 数 
個 存 在 する 。 左側 乳房 で は 上 部 内 外側 に 漆 り 商 卵 大 っ 小児 手当 大 位 の が 一 塊 と な っ て 存在 し , 
下 内 方 に も 小指 頭 大 一 鳩 卵 大 の が 存在 する 。 両側 豚 癌 部 に は 小指 頭 大 一 鳩 卵 大 の 光 巴 腺腫 用 が 
多数 見 られ た 。 こ れ ら 腫瘍 は いずれ も 弾力 性 軟 , 結節 状 で 表面 少し く 凹 凸 あり , 圧痛 は な く , 
境界 明瞭 , 皮膚 お よび 基底 部 組織 と の 疹 着 は な く , 可動 性 で ある 。12 月 21 日 両側 乳房 切断 術 
ts L ORTEN FT To 

AAMAS: ZUMAL SLURS <<, BONS S. MOM 
それ ぞ れ 3cm, 2cm, 15cm, KAMAE, RBA, 弾力 性 軟 , 周囲 と は 結 締 織 に て 比 
較 的 明瞭 に 界 さ れる 。 壊死 お よび 出血 傾向 は な い 。 右側 乳房 所 見 は 大 体 左側 同様 で ある が , DE 
FIO RIt 6cm, 3.5 cm, 2 cm, lem, さら に それ 以下 の も の を 含む 。 肘 癌 光世 腺 の 睡 瘍 は 
小さ い が 性 状 は 上 記 と 類似 する 。 組織 所 見 : 腫瘍 組織 実質 は 充実 性 に し て , 不 規則 に 分 岐 放 
出し た 細い 東 状 の 結合 線維 素 で 小 胞 巣 状 に 区 割 さ れる よう な 傾向 を 有 し , その 中 に 腫瘍 細胞 が 
WEL, さながら 光 巴 腺 様 の 構造 を 示し , 個 有 の 乳腺 組織 は 全然 見 られ な い 。 個 々 の 弁 瘍 細胞 
は 大 体 光 巴 球 様 で 。 大 き さ も ほぼ 一 様 で あり , 突起 を 出し て 互い に 連絡 を 保つ よう な 傾向 の あ 
る も の と , 突起 を 持た ず に 了 務 立 性 に 存する も の が 混在 し て いる 。 騨 瘍 細胞 の 密集 し て いる 部 分 
で は 互い に 連絡 し て いる よう に 思わ れる 。 こ れ ら 腫瘍 細胞 の 原形 質 は 割合 乏しく , 核 は 円 形 万 
至 類 円 形 で ある 。 核 の 濃 染 する も の や 湊 染 する も の が 混在 する が , 濃 染 する 傾向 の も の が 割合 

。 核分裂 像 は 著 明 で ある 。 実質 内 は 血管 に 乏しく , 出血 は 見 られ な い 。 腫瘍 部 と 乳腺 組織 . 
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の 境界 部 で は , 腺 組織 が 完全 に 腫瘍 細胞 に 置き 変っ て いる と ころ , 腺 組織 中 に 一 部 睡 瘍 組織 の 
見 られ る と ころ , 浸 潤 が 腺 組織 基底 都 に 止ま っ て いる と ころ 等 が 見 られ る が , 腺 様 構造 を 保持 
し て いる と ころ で は , 中 に 濃厚 な 乳汁 の 鬱 滞 が 見 られ る 。 残存 孔 腺 組織 は 授乳 時 の 乳腺 像 を 呈 
し て いる 。 す な 腺 は 上 皮 増 殖 著 明 で あり , 腺 腔 が 著しく 拡大 し , 腺 上 皮 が 選 平 と な っ て い 
る 。 腺 腔 中 の 乳汁 の 鬱 滞 は 場所 に よっ て 多少 の 差 が ある 。 

術 後 経過 : 術 後 双 線 深部 治療 お よび アザ ン を 使用 し た 。 術 後 5 ヵ月 半 に て 右 下 腹部 に 小児 
手 省 大 の 転移 と 思わ れる 腫瘍 を 触 知 し た が , 手術 を 行わ ぬ 聞 に 希望 退院 し た 。 退 院 後 2 ヵ月 半 
し て 自宅 で 死亡 し た と の こと で ある 。 剖検 は 行う こと が で きず , 転移 お よび 死亡 時 の 状態 に つ 
いて は 不明 で ある 。 

結語 : DERAEECHA 34 才 の 女 の 両 側 の 乳房 か ら 発 生 し た 円 形 細胞 肉腫 の 1 例 を 発 
表し た 。 さ て 屯 房 か ら は 種々 の 肉腫 が 発生 し 得る 可能 性 が か ある が , それ ら の 吉 性 度 を 交 献 的 に 
引 期 に ある 乳腺 に で きた 肉腫 は 再発 し 
易い よう で ある 。 本 例 も その 良い 例 で ある 。 な お 両側 に 発生 し た 乳腺 肉腫 の 報告 は 前 述 の よぅ 
に 本 邦 で は 今 まで 2 例 あ る が , うち 1 例 は 一 側 に 発生 し て 他 側 に 転移 し た 例 で ある 。 従 っ て 最 
初 か ら 両 側 妃 房 に 腫瘍 を 自覚 し た の は 唯 1 例 の み で あり, 本 例 は それ に つぐ も の と 思わ れる 


みる と 円 形 細胞 肉腫 が 最も 悪性 の よう で ある 。 こ と に 授 
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229. Uy b Fr EIBRIT HE EI TERN OO 2 例 
増 淵 一 正 , 鈴木 忠雄 


Endometrial Carcinoma Occurring After X-Ray 
Castration. Report on 2 Cases 
KAZUMASA MASUBUCHI, TADAO SUZUKI 
(Gynecological Dept. of The Hospital of Cancer Institute) 


The report of Endometrial carcinoma occurring after the treatment of irradia- 
tion for benign condition is relatively rare. During the last six years we experienc- 
ed 3 such cases. Two of them were treated surgically and observed in detail. 

Case 1 (G.-47) 58-year-old, gravida vi, Para v. On May 17th 1950, she came to 
our clinic complaining of atypical bleeding. At age of 40, she received the deep 
X-ray treatmeat for uterine fibroid. Her menstruation began at age of 14, married 
at the age of 19. She had never suffered from any sort of disease. Her younger 
sister was a case of uterine cancer. 

Examination: General condition was good, no remarkable change was proved 
by the pelvic examination. The endometrial biopsy showed only the atrophic 
figure, and we could not find any malignancy in it. On Sept. 30th, she came 


. 
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again since the bleeding did not stop. Though the pelvic examination proved the 
same findings as before, the biopsy obtained from the uterine cavity showed the 
epidermoid cancer. It was too difficult to decide whether the cancer originated 
from endometrium or endocervix, that Okabayashi’s radical operation was 
perfomed. 

Gross appearance: The part of the endometrium free from cancer was atrophic, 
and included some atrophic microcysts. The tumor originated from the fundus 
and anterior uterine wall projected into the uterine cavity as a maked medullary 
mass. 

Histological appearance: Two types of cancer were distinguished; one was 
adenocarcinoma tubulare and the other was epidermoid cancer, and the transitional 
structure was proved between them. Therefore, the epidermoidal part could be 
explained as adenoacanthoma. Atypical hyperplasia was not seen in the non- 
cancerous part of endometrium. Both ovaries were markedly atrophic, except 
only one little follicular cyst on the left. No lymphnodal metastarsis was found. 

Prognosis: She is now surviving six-years. 

Case 2 (G-911). 41-years-old, gravida ii, Para ii. On Oct. 6th, 1955, she came to 
our clinic. She received the deep-X-ray irradiation for the purpose of sterilization 
at the age of 27. Complete menopause followed and continued until the spring 
of 1952, when she became aware of slight bleeding. During the last two years, 
for the reason of fatigue, she received the series of oestradiol benzoate treatment 
which consisted of 0.2mg injection every 2 days for 10 times with one month 
interval. Her menstruation began at the age of 17. She was married at the age 
of 18. She suffered from lung tuberculosis at the age of 24, syphilis at 28, but 
both healed. 

Examination: General condition was good. The uterus slightly increased in 
size and consistency. External os was free from erosion. Biopsy of the endometrium 
showed adenocarcinoma. Total hysterectomy was perfomed. 

Gross appearance: Adenocarcinoma papillotubulare in general, adenoacanthoma 
in part. Most of non-cancerous part of the endometrium showed atrophy, which 
had resemblance to senile atrophy, with microsyst formation. The transitional 
part to cancer showed atypical hyperplasia. There was no active parenchyma in 
both atrophic ovaries, but an inclusion cyst was seen on the right. 

Comment: It is reported by many authors that in several percentages the 
endometrial cancer occurs after the pelvic irradiation for benign conditions. 
Though the prolonged estrogenic activity is considered as an important factor to 
cause endometrial cancer, its exact meaning is not yet entirely explained. For 
instance, many statistics indicate the high incidence of corpus cancer complicated 
with endometrial hyperplasia or feminizing ovarial tumors, but, on the other hand 
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some denied such data. 

In recent years, reports of endomtorial cancer occurring after bilateral oophorec- 
tomy were provided by Smith, (Jr. Am. Gyn. 68: 37, 1944) Randall (Am. J. Obst. 
& Gyn. 61: 596, 1951) and others. This fact indicates that the ovary is not always 
necessary for the occurrance of cancer of the corpus, though there may be 
differences between X-ray castration and surgical one. Branbell, (Proc. Roy. Soc. 
S.B. 101: 316, 1927) Furth, (Am, J. Cancer 28: 66, 1936) Smith, (New. England J. 
Med. 214: 724, 1941) and others proved the recurrence of ovarial activity after 
irradiation. The problem of the carcinogenic effect of X-ray is not yet clear but 
it seems likely that at least in some cases, the effect of irradiation was similar 
to that of operative castration. 

It seems to us that our two cases belong to this category from their histological 
characteristics. For, in both cases, irradiation had been done more than 14 years 
before the occurrence of cancer and in the 2nd the estrogen treatment was began 
after the onset of bleeding, which might be accepted as a sign of cancer. 





230. 子宮 筋肉 腫 に つい て (4 例 報 告 ) 
田中 昇 , 陳 He 


On Myogenic Sarcoma of the Uterus: 
Report of Four Cases 
NOBORU TANAKA, WI-CHA CHEN 
(Dept. of Pathology, Japanese Red Cross Central Hospital, Tokyo 
and Tokyo Medical and Dental Collage) 
(Prof. Kunio Oota, Prof. Koji Muto) 


Several points of argument remain unsettled in the pathology of myogenic 
sarcoma of the uterus. Concerning the tissues of origin of a few subtypes opini- 
ons are still divided in favor of one or the other theory. Schommertz (1951) 
presented data suggesting an increasing incidence of uterine sarcoma. In this 
paper four cases of myogenic sarcoma are reported. 

Case 1: 66 year-old female, operated upon because of an advanced carcinoma 
of the cervix uteri. The resected uterus contained three separate solid masses, 
each of achild's head size, one of which was a benign fibromyoma and the others 
leiomyosarcomas of identical histology. The histological picture of the latters 
was characteristic, and tumor components are mostly spindle shaped or reticular 
in type. Myofibrillar differentiation was very low except in a thin subcapsular 
layer. Intercellular substance was collagenous and broad. Almost no mitotic 


figures were observed. A subserous metastasis was found. No other metastatic 
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nodule was detected in the autopsy material. 

Case 2: 55 year-old female, hysterectomized with the diagnosis of benign 
myoma. An over adult’s fist sized soft elastic tumor in the right distal part of 
the uterine body, revealed to be a differentiated leiomyosarcoma. Bizarr giant 
cells were encountered very frequently, but the major portion of the tumor 
consisted of middle sized spindle elements with myofibrils. Metastasis was not 
detected, but one year postoperatively local recurrence occurred. 

Case 3: 55 year-old female, who was hospitalized and succumbed in three 
months developing severe neoplastic hydroperitoneum. Autopsy revealed non- 
differentiated spindle cell malignancy forming multiple peritoneal metastasis, and 
no primary lesion. Because the patient had had supravaginal hysterectomy 11 
months prior to the admission, the operative material was obtained and reexamin- 
ed. It showed a 18x11x10cm tumor of the posterior aspect of the uterus fallen 
into cystic degeneration. The capsule represented a benign myoma. There were 
a few groups of un-difterentiated cells along the cystic wall which eventually 
perforated at the site. The lung showed a distant metastasis. 

Case 4: 43 year-old female with progressive anemia, hysterectomized with the 
diagnosis of myoma uteri. A 20x15x10cm sized, lobulated, elastic saft and solid 
tumor attached to the uterus along its lower-posterior aspect was found to be 
composed of remarkably polymorphous cell population, disorderly large in dimen- 
sion. Multinucleated giant cells were frequent. Hyaline eosiophilic appearance 
of most of the cytoplasm was notable. In a few cells structures consistent with 
striated muscular fibrils were identified. Chondroid and other components of the 
so-called mesodermal mixed tumor were not encountered. The endometrium was 
atrophic. Autopsy was not obtained when the patient died six months postopera- 
tively. 

Comment and Summery: Myogenic sarcomas became more frequently observed 
in the recent years, although an exact statistical study is difficult, especially in 
connection with malignant transformation of benign leiomyomas which are so 
frequent among the female population. Several grades of differentiation of the 
leiomyosarcoma were shown in the first three cases, and the biological malignancy 
apparently went parallel with the anaplasia grading. The first example was 
consistent with so-called malignant myoma (Henke). The fourth case is interpreted 
as a rhabdomyosarcoma, which is very rare in that location. There is a recent 
study (LaManna, Abrikosoff) pointing out that transverse striation may appear 
in some of the leiomyomas. If this proposition be correct, there may be such 
cases which represent transitional form of leio- and rhabdomyosarcoma. The 


question remains unanswered. 
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231. TERMIBEBT 2 ZRHEFNED 1 RP 
佐々 5h, SR E 岩崎 寛和 , 吉川 幹郎 , 柳橋 斎 
(東京 医科 大 学 病理 都立 大 久保 病院 ) 


One Autopsy Case of Sympathoblastoma with Metastasis of 
Portio Vaginalis 
HIROSHI SASSA, TADASU SUZUKI, HIROKAZU IWASAKI, 
MIKIO YOSHIKAWA, HITOSHI YANAGIBASHI 


本 症 は 全 経 過 約 1 年 半 , ORY TARO EL, Feel LD ted CS 





れ が 左側 副 発生 し た 変 感 神経 芽 細 胞 竹 の 子宮 有 部 へ の 技 移 で ある こと が 明らか に な っ た も 
の で ある 。 臨床 経過 : 36 才 。 女 。1953 年 初め より 黄色 悪臭 ある 薄 下 の 増量 , FR 
お EC OU Ra, hist AN 振 ee * 訴 えて 1953 4 ae 5 月 都立 大 久保 病院 Be het AF SZ: ES Io 4 SBS a3 {E+ i 


PH ET 


ベッ 状 に 肥大 し , <M, 子宮 体 部 前 傾 屈 , 大 き さ 人 硬度 正常 。 WRONBRe SnF, 
両側 子宮 記 結 合 織 に 軽度 の 浸潤 を ふれ た 。 DEMIHBETEREE, A-TFERAT Fe 
診断 せら れ 5 月 21 日 入院 。 同 年 9 月 19 BE CIC XP 300 r (HME) X12, ラジ ウ ュ 絵 


量 8640 mgh が 上 照射 せ bis これ ( = & り 腫瘍 の 表面 Ti THEA DS 92 れ 清 if と ん / よ 2 y a R x sk 


SEHR IR DE FT, Hao TEEOELUVYISTRER UHR ZSNZ IS Kok 
BE5SASHHER, FERHIHAL, 外 子 宮口 は 噴火 口 状 を 呈し , BABS CRONE 
に 出血 し , FEFSHIRNIFREELETFTAHSEDRENRBohr, 6 月 5 日 再 入院 し 
X* 線 照射 300rX11, ラジ ウム 960mgh 照 庄 し た が 腫瘍 は 徐々 に 増大 し , 特に 右 骨盤 塗 を 充 


た し 肛門 部 に 導 靖 を 訴え 高度 の 便 泌 が 起 っ た 。 7 月 6 日 より Testosterone propionate (= 
ナル モン ) を 1 日 50mg 計 1900 mg HF, TO 2 過 間 は 他 の 鎮痛 剤 を 愛せ ず , 全身 
状態 も 好転 し た が , や が て 無効 と な り , 腫瘍 に は 全く 変化 は 見 られ な か っ た 。 7AAHEH 
撮影 の 結果 , BAS < A, 左側 腎 和 の 拡張 が 認め られ た 。 9 月 8 日 残余 窒素 50 mg, 血 
FE 185-115, 以後 次 第 に 一 般 状態 悪化 し 9 月 17 日 因 籍 に 入っ た 。 

AR: 左側 副 夏 に 相当 し て 小児 頭 大 (20xX12X10) DE ASh, これ は 左 結腸 
曲 と 線維 性 に 疹 着 。 便 度 は 和 髄 様 琴 , 割 面 灰白色 , 所 々 出血 お よび 壊死 が か み られ , EBC 
っ て いる 部 分 も あり , 全体 と し て か な り 多 彩 な 観 を 呈し て いる が 黄色 の 色調 は ほ と 
Tel, RRA Cc OBIT IY ER SHABLCW SA, 両者 の 境界 は 大 体 明 瞭 で ある 。 子宮 
休部 の 大 き さ は 大 略 正 常 で ある が , 子宮 騰 部 は 花 キ ャ ベッ 状 を 呈し 壊死 の 傾向 強く , これ より 
勝 腕 三角 部 附近 , 子宮 守 結 合 織 内 に 腫瘍 性 浸潤 が み られ る 。 ま た 横行 結 場 杏 膜 面 に も , KAA 
と ころ に より 出血 性 の 示 指 頭 大 腫瘍 が み られ る 。 こ の 他 本 例 に お いて は , FR BRARAIS 
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MEERE TEEHNnDd, BRL fo kM K Riese DUO HABER, 
BES, NAZAR ONE AD Hutte b ONCE EBRDET Hits KOHLER CHILES 
AURA A) が 認め られ た 。 な お 右側 副腎 の 中 等 度 代償 性 肥大 が 見 られ た 。 


SPC PAST SBT, 大 体 リ ン パ 球 よ りか な り 大 型 の 細胞 か ら 成 っ 





ー FRAN 





大 の も の も 多少 混 じ て いる 。 BAAS BA TE BMS Ee ro TA 
Milt), 問 質 は 少く , HERDER ce LCI LTE 
て いる 。 腫瘍 細胞 の 形 は , 円 形 力 至 頂 円 形 の も の が 多い が , また や や 不 規則 な 
久 質 に 乏しい も の が 多い 。 核 は 一 般 に 円 形 乃 至 椿 円 





多久 形 を と 呈し て いる LDH, 比較 
形 で 比較 的 色 質 に 乏しく 淡 明 な も の が 多い が , 一 方 小型 の も ゃ の で は 色 質 に 富ん だ 円 形 の 核 を 有 
する も の も ある 。 核分裂 像 は か な り 著 明 に みみ られ る 。 腫瘍 細胞 は 上 述 の 如く , し ば し ば 小 群 を 


Pa 


な し て いる が , そこ で は 不 完全 な が ら Rosette を 形成 する 傾向 の み ら れ る と ころ も ある 。 し 








し て Bielschowsky 染色 で に 維 の 存在 は 極め て 僅か に 認め られ る 程度 で ある 。 
子宮 膝 部 隆 瘍 組織 の 一 部 で は 細胞 は や や 細長 く 見 え 
る が , し か し 全般 的 に は 左側 副 忠 腫 瘍 に お ける と 全く 同様 の 形態 を 呈し て お り , 


Ct SRBRL Lb, これ ら が 全く 同種 の も の で ある こと を 示し て いる 。 な 


TI rr EZ テキ エッ ペン の MM に 応 )> デ 7 キ IE IE > 1+ TE > Te 
半球 ) AYE 6 時 = か ど で ) LU TORE ET FRE BX os 7:0) られ ず , 従っ で これ は 』 HF HLIEH 
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他 は その 転移 巣 と 考え られ る 。 





(REL と も に し ば Uri 
CRM RATSLOWBS<, また Rosette 形成 の 傾向 の み ら れ る と ころ も ある 点 か 


ら 
HH に 入れ られ る も の と 考え ん られ る 。 し か し て 本 例 の 最も 特異 
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と 
る と ころ は その 転移 巣 の 場所 で あり いわ ゆる Pepper 型 あ る い は Hutchinson 型 と いう よう 5 


な 形 で な く , 成年 女子 に お いて 子宮 騰 部 に 転移 し た 点 で ある 。 そ の た め に 了 臨床 的 に は 原発 巣 は 
な く 気づか れず , その 局所 所 見 か ら 最 後 ま で 典型 的 な 子宮 隊 部 病 と し て 信じ て 召 わ れ な か っ た 
ォ >t で あ 











232. 右 胸腔 内 の 巨大 腫瘍 の 一 剖検 例 
MER, 吉岡 俊一 , HED 


An Autopsy Case of Giant Tumor in the Right Pleural Cavity 
YOSHIAKI FUKUOKA, SHUNICHI YOSHIOKA, YOSHIRO TAKEDA 
(Pathological Institute of Nara Medical College) 


Primary neoplasm of the pleura is uncommon. The tumors reported in the 
past literature have been macroscopically divided into two types, localized and 
diffuse, by many observers. The present case is a giant tumor of the localized 
type in the right pleural cavity. 

The patient, 63 year old male, was admitted to Nara National Hospital on 
January 12, 1954, complaining of pain in the right chest and of intermittent dyspnoea 
of two years duration. On admission roentgenologic examination of the chest 
revealed a diffuse homogenous shadow covering about four-fifth portin of the lower 
right hemithorax, which suggested a neoplasm of the pleural or pulmonary origin. 
Serologic test for syphilis was positive. The patient had a antiluic treatment 
with penicillin and arsenic compounds, etc. Dyspnoea, and pain in the right 
chest gradually increased. On December 13,1955, he died with symptoms of 
bronchopneumonia. 

Autopsy (No. 155) was performed thirty hours after death. The greater portion 
of the right pleural cavity was filled with a giant, elastic hard tumor covered 
with a thin fibrous capsule. The right lung was compressed to the left side in 
the thorax and completely atelectatic. The remaining space of the cavity contained 
small amounts of hemorrhagic effusion (about 150cc). The tumor measured 32.0 
by 15.0 by 10.5cm and weighed 4.0kg. The tumor was free from adhesion to the 
parietal pleura, but partially connected with the visceral pleura by thin and narrow 
fibrous bands. The outer surface of the tumor was rather smooth. The cut 
surface was in general grayish white in color and much fasciculated including a 
wide coagulation necrosis in the central portion and multiple foci of hemorrhage 
scattered in the peripheral portion of the tumor. No cyst-formation was seen in 
the tumor. No metastasis elsewhere. Microscopically, the surface of the tumor 
was covered with a thin capsule containing a few spindle shaped cells with abundant 
elastic fibers. The subcapsular area was composed of highly cellular tissue, 
consisting mostly of spindle shaped cells with elongated nuclei. These cells had 
fairly acidophilic scanty cytoplasm. Among these cells were also seen somewhat 
larger, irregular and hyperchromatic cells with occasional mitotic figures. Bet- 
ween these cells were small amounts of collagen fibers containing numerous blood 
capillaries. In another area, a few spindle shaped cells were arranged in various 
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sized bundles intermingled with abundant collagen fibers. Syphilitic lesion was 
found in the aorta, lung and other organs. 

Conclusively the cellular area should be regarded as rather fibrosarcoma of 
lower malignancy than as soft fibroma, there being a small number of irregular 
hyperchromatic cells showing occasional mitotic figures. The less cellular area 
with abundant collagen fibers is closly similar to hard fibroma. A giant and non- 
metastatic tumor having such histological characteristics as in the present tumor 
is a so-called giant sarcoma of Klemperer and Rabin (1931). However, Stout and 
Murray (1950) have recently emphasized that this tumor should be included in a 
series of mesotheliomas, especially one of fibrous type. The fibrous type of 
mesotheliomas shows co-exsistence of both fibromatous and fibrosarcomatous 
structures without epithelial elements. From such a viewpoint, the present tumor 
may be considered as a mesothelioma of fibrous type. 





23. ブ プレン ネル 腫瘍 の 一 例 
辻野 勤 , 小沢 太郎 (横浜 市 立 大 学 医 学部 病理 学 教室 ) 


A Case of Brenner Tumor 
TUTOMU TUJINO, TARO OZAWA 


症例 : ES. 51 才女 。1956 年 2 月 入院 。 月経 は 初潮 以来 整調 で あっ た が , 34 才 の 2 月 に 

\ 妊 の 目的 で と レ 線 照射 2 回 を 受け , 以来 無 月 経 に 経過 し た が , その 他 に は 何等 の 障 旭 も 認め ら 
れ な か っ た 。 SHRI 5 A] (初産 20 才 , 最終 分 學 33 才 ) で すべ て 正常 で あっ た 。 47 才 頃 より 
更年期 障 得 の た め ホ ル モ ン 剤 を 注射 し , 50 才 頃 より 月 経 様 出血 を みた 。 が , ホル モン 剤 の た 
め と 考え , 不審 と 思わ な か っ た 。 1S6EEIAHLH HERE ERA RU, 当 大 学 産婦 人 
桂 を 訪れ た 。 体格 中 等 度 , 栄養 可 。 外 診 に より , BPICRMIC LC, 一 部 硬い 面 瘍 を 触れ る 。 
内 診 所 見 と し て , 子宮 藤 部 に は 異常 な く , FHOKSSEIOMEBRL LICE. RARELY 
NETTAHRDARBEIERR, — MY 
Mesto. MiLV Sv RPE, BARI 10 倍 に 稀釈 し 未 吉 氏 法 に て 20%, 備 ム チン 反応 は 
CHsCOOH で 凝固 する が , 10 倍 稀釈 液 で は 沈 滅 したい 。 な お , アル ュー ル を 用 いて も 沈 滅 す 
So. LO TWRRELDEL, 摘出 術 を 施行 し た 。 手術 所 見 : AED KR LOG 
と の 聞 に は 用 手 的 に 剣 離 で きる 疹 着 が ある 。 茎 は 短く , 左 卵 巣 固有 観 帯 と 左 卵 管 と の 区 絢 は 困 
EC, 血管 豊富 な 充血 し た 状態 と な っ て いる 。 な お , 右 卵 管 正常 。 右 卵 巣 は 壮 縮 し て 后 指 頭 大 
で ある 。 Wk, 経過 良好 で , 入院 23 日 で 退院 し た 。 以来, 性 器 出血 は 認め られ な い 。 

列 出 卵巣 所 見 : 肉眼 的 に 三 腫 は 22X12X10 cm で 亜 鈴 様 に 結び つい た それ ぞ れ 小児 頭 大 の 
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BPS, その 中 間 部 (結合 部 ) に は 落 卵 大 の 充実 部 が み ら れ る 。 種 表面 は 清 沢 で 淡紅 
色 も し く は 薄 紅 色 を 呈し , 比較 的 透明 で 内 容 物 を 箕 視 で き , 割 耐 を みる と さら に 数 個 の 小間 胞 
に 分 れ て いる 。 充実 部 の 割 面 は 灰 百 色 , 一 部 鮮 黄色 で 極め て 便 い 。 な お , 正常 な 卵巣 組織 は 認 
め ら れ な い 。 顕微 鏡 的 に は , 充実 部 は 上 度 性 細胞 巣 と 結合 織 性 基質 より 成っ て いる 。 細胞 巣 は 

大 小 の 胞 巣 を 形成 し , その 結合 織 と の 境界 は 鋭利 で あり , MIPS BD OR TH. A 
の 形態 は 一 般 に 上 友 性 細胞 の 少数 の 場合 は 円 形 あ る い は 椿 円 形 を 呈し , 多数 の 場合 は 不 規則 で 
あぁ ある 。 個 々 の 細胞 は 比較 的 大 型 で , 細胞 境界 は 割 然 と し て いる 。 原形 質 は 極め て 明る い 。 核 は 
OH, 椿 円 形 ま た は 多角 形 で , 楽 色 質 は 比較 和 的 少 い 。 中 に は , いわ ゆる 縦 溝 の 認 め ら れる も の 
も ある 。 特異 的 な 点 は , 胸 巣 周辺 部 と 中 心 部 と の 細胞 が 異な る 外 鉛 を 示す 場合 が 多い こと で あ 
る 。 す な わ ち , 周辺 部 の 細胞 は 幾 分 染色 質 に 富有 ろ 選 平 で ある が , 中 心 部 の 細胞 は し ば し ば 膨 化 , 
BBA, 粘液 化 を 伴い , 核 を 細胞 体 の 基底 に 有する 粘液 上 記 と し て 管 腔 また は 小 酔 腔 を 形 
成 し て いる 。 一 見 腸 粘膜 の 円 柱 上 度 細胞 の 如き 像 を 呈す る 。 管 腔 お よび 内 面 上 肥 は ムチ カル ミ 
ン 染色 陽性 。 実質 細胞 聞 に 全く 嗜 銀 線維 を 認め な い 。 ズ ダン 冒 楽 色 性 陰性 。 な お , RONNIE 
認め られ な い 。 結合 織 性 基質 は 細胞 に 乏しく , BER ERE LL, 血管 は 極め て 乏しい 。 一 
部 硝子 化 ま た は 石灰 化し た と ころ も み ら れ る 。 出血, 壊死 , 拉 症 性 変化 は 全く な い 。 姜 腫 避 は 
一 層 ま た は 多層 の や や 低い 円 柱 上 度 ま た は 立方 上 度 細胞 より な り , 細胞 は 胞 巣 の 細胞 と 極め て 
よく 類似 し て いる が , た だ 原形 質 が 比較 的 暗く 感 ぜ られ る 。 が , ムチ カル ミン は 同じ 色調 に 紅 
染 す る 。 

絵 括 な ら び に 考 接 : 本 腫瘍 は , R. Meyer に よれ ば ] 型 CRE) BLOT H Air) 
に 分 け られ, | Mit] BOW3 倍 の 発現 問 度 と な っ て いる 。 一 般 に 高 年 者 に 多く , AR, OME 
に は 関係 な い 。 了 臨床 症状 と し て 特有 な も の は な く , ホル モン 作用 は な いと され て いる 。 自 験 例 
に お ける 出血 は , 内 膜 検査 を 行わ な か っ た 赦 , ホル モン 剤 の た めか , 腫瘍 の た めか 不明 で ある 。 
形状 お よび 大 き さ は 区 々 で あり , 発育 は 緩徐 , REICHS. kB, 一 般 に 良性 の 場合 が 極 
め て 多い 。 本 腫瘍 の 組織 発生 に つい て は 種々 の 意見 が か ある 。 1) R. Meyer は Walthard 細 
胞 巣 を 原 基 と し 2) Schiller は 卵巣 細 網 ある い は 副 卵 巣 か ら 発生 する も の も ある と 説き 3) 
Plaut は 後天 的 な 腹膜 上 皮 化 成 説 4) REERDOSEHH 5) Greene は ある も の は 卵巣 上 皮 , 
ある も の は 卵巣 細 網 ある も の は 卵巣 問 質 より 発生 する と いう 多元 説 を と な えて いる 。 自 験 例 は 
R. Meyer の いわ ゆる 旧型 で ある が , 要 括 区 と 充実 部 と に お いて 結合 織 性 基質 を 共有 し て いる 
部 の ある こと 。 核 の 性 状 が 類似 し て いる こと 。- 上 誠 様 細胞 巣 中 心 部 に 小 坦 胞 乃 至 腔 を 形成 し て 
いる と ころ が 散見 で きる こと 。 な お , 間 性 避 と 充実 部 と の 間 に 移 行 像 が 見 られ る こと 。 こ れ ら 
の 点 か ら , この 両者 は 発生 的 に 同じ で あり , R.Meyer の 説 と よく 一 致す る 。 な お , 肉眼 的 所 . 
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234. Grawitz [RUS ARES ic BEAL AEE LTR 
土手 剛 , 外野 正巳 , 高島 頼 文 (東京 医科 大 学 病理 学 教室 ) 


A Thyroid Cancer, which metastasized into Grauwitz’s Tumor 
TAKESHI DOTE, MASAMI HOKANO, YORIHUMI TAKASHIMA 


同一 人 に お ける 多種 類 の 悪性 腫瘍 の 発生 例 は 今日 で は 数 多く 知ら て て いる も ゃ も , (HNEBANO 
転移 の 報告 例 は 極め て 稀 で , 今日 まで に 二 十 数 例 を 算 す る に 過ぎ な い 。 わ れ わ れ は 最近 右 腎 の 
副腎 腫 中 に 甲状腺 冶 の 転移 を 認め た 一 例 を 割 和 検 し た の で ここ に 報告 する 。 
臨床 的 事項 : 644, 男子 , 1954 年 6 月 頃 よ り 時 々 血 導 あ り 。1955 年 1 ASL RR 
の 診断 の 下 に , 友 葉 部 分 切除 術 お よび ラド ン シ ー ド lmg 10 ARAB. 以後 同年 10 
月 まで ラジ ウム の 表面 照射 お よび 遠隔 大 量 妥 射 を 受け , 以後 自覚 症状 な く 経 過 良 好 の と ころ , 
1955 年 12 BEL HER, TE, SRR, FEA, 胸部 不快 感 。 呼吸 困難 を 訴え , 本 学外 笠 
へ 病 性 助 膜 ※ の 診断 の 下 に 入院 し , その 後 5 回 計 9800 cc OH fi MER BIE kb ZR, AR 
ト り 靖 細 胞 を 検出 し 得 た 。2 月 22 日 より 左 胸腔 に も 出血 性 液 貯溜, 呼吸 困難 激烈 と な り 翌 23 
REFIEC LR. 

肉眼 的 所 見 : 甲状腺 右 葉 部 は 硬い 灰 褐色 の 肉芽 組織 より な る 。 左 葉 下部 , Bea LAT RS 
色 を 呈し 便 く , 実質 は 左 葉 上 部 に の み 認 め ら れる も コロ イド に 乏しい 。 HEMER, BE 
丈 部 組織 は 強度 な 閣 性 浸潤 を 受け , 四 状 腺 右 葉 部 より 右 肺 矢 部 に か け て 広範 囲 に 癌 組織 の 増殖 
を 認め る 。 ま た 甲状腺 部 の 気管 前 難 に は 粘膜 に まで お よぶ 閣 浸 潤 を 認め る 。 右 助 膜 は 板 状 痛 性 
肥厚 を 示し , 600 cc の 出血 性 液 を 助 聞 腔 に 容れ , 右 肺 に お ける 靖 転 移 は 主として 助 膜 内 に 認め 
られ る 。 左 胸腔 に も 500cc の 出血 性 液 が 認め られ , Zeit 480g で 多数 の 栗 粒 性 播種 性 冶 転 
移 巣 を 認め る も , 助 膜 内 技 移 は 軽い 。 心 本 液 は 出血 性 で 約 100 cc, HE, 心 外 膜 に は 所 々 に 板 
状 の 交 技 移 巣 を 認め る 。 心 臓 は 320 g で 左右 心神 心筋 内 に は 半 米 粒 大 まで の 転移 巣 を 認め , FF 
臓 は 1500 g で 所 々 に 特に 右 葉 後 下部 に 米粒 大 まで の , 一 部 融合 性 の 転移 巣 を 認め る 。 そ の 他 
民 隔 膜 の 癌 性 肥厚 , MER, 気管 分 岐 部 , 両側 後 腹膜 , KER, 胃 騰 周辺 等 光 巴 腺 の 韻 性 
WERE, 少数 の 小腸 毅 膜 内 粟 粒 大 転移 巣 が 認め られ る 。 以 上 の 転移 は いずれ も 甲状腺 冶 に 由来 
する も の で ある 。 Ait 180 g CHMITMBEK, SS OKRMMMEL HD, 下 極 に は 破 膜 下 に 
胡桃 大 の 凹凸 性 球状 の 黄 褐色 の 副 店 腫 を 認め る 。 そ の 被膜 下 に は 軽度 の 出血 点 を 認め る が , A 
面 上 出血 巣 , 壊死 巣 は 認め られ ず , 小葉 構造 を 呈し て いる 。 左 右 両 腎 に は 甲状腺 交 転 移 巣 を 思 
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わせ る 病巣 は 肉眼 的 に 認め 得 な い 。 組織 学 的 所 見 : 甲状腺 右 葉 部 は ほとん ど 硝 子 性 線維 性 肉 
芽 組 織 よ りな り , 所 々 に 局 平 性 単 列 の 上 皮 を 有 し , Raed FRAT SRK )ORAREL 
て いる が , 一 方 クロ マチ ン に 乏しい 比較 的 大 き な 核 を 有する 大 小 の 類 立方 形 韻 細胞 が , 不正 な 
腺 様 構造 を 呈し な が ら 増 殖 し て いる 。 一 部 に お いて は 扇 平 上 皮 様 に 化 生 し 充実 性 瘍 形態 を 呈し , 
不全 角 化 を 中 心 に 示し て いる 。 左 葉 下 部 , 狭 部 は 乳 路 状 を も 呈す る 閑 交 で 占め られ て いる が , 
EEE, 気管 粘膜 に は 細胞 異型 像 弱く , 流 胞 構造 を 示し コロ イド を 有する も の も 有る 。 従っ て : 
甲状腺 韻 は 有 コ ロイ ド 人 性 汽 胞 性 腺 冶 像 と , 無 コ ロイ ド 性 の 乳 叶 様 ある い は , Hi * OB SZORG 
成 を 示す 腺 様 韻 像 を 呈す る も の と で ある 。 肉眼 上 認め 得 な か っ た 右 副 腎 , Rio Ai 
TD bn, 転移 巣 の 退 形 成 的 腺 様 冶 構 造 呈 する も , BOBO, ENFTERHER, 
eng 
肝 内 の 転移 巣 は 特に 腫瘍 閣 質 線維 に 富ん で いる 。 右 腎 下 部 の 副腎 注 細 胸 は クロ マチ ン に 富む 
小さ な 核 を 有 し , 細胞 は 大 な る も 原形 質 は , H-E 楽 色 で は 淡 明 で あり , Sudan I 染色 で は 
棒 色 に 染 る 大 小 の 脂肪 滴 を 含有 し て お り , 索 状 ま た は 蜂 富 状 に 微細 な 毛細 上 血管 に よっ て 分 葉 せ 
られ て いる 。 本 副腎 腫 は 未だ いずれ の 他 臓 器 に も 転移 し て いな い 。 特異 な 像 と し て は 本 睡 瘍 内 
の 所 々 に か な り 多 数 の 甲状腺 冶 転 移 巣 が , 退 形成 的 腺 様 構造 を 呈し つつ 認め られ る こと で ある 。 
本 転移 巣 は 他所 の 転移 巣 と 異 り 。 や や 大 な る 病巣 と な る と 中 心 部 が 壊死 性 変化 を 強く 来 し て い 
る 。 同 腎 お よび 左 腎 を な る べく 広く 検 べ る と , 両 腎 閣 質 中 に 各々 1 個所 と , ABA HIC 2 
個所 の 計 4 個所 に 微小 な る 転移 巣 を 認め る も , これ ら に は 退行 変性 は 全く 認め られ な い 。 






FR: WAAR (Metastasis of Cancer to Cancer) に 関す る 報告 例 は 極め て 稀 で あ 

っ て , 1954 年 Rabson が 自 己 の 経験 し た 5 例 を 含め て 発表 し た 22 例 と , 1955 年 Schneider 
お よび Berg が それ ぞ れ 発表 し た 1 例 づ つの 計 24 例 位 で ある 。 こ の うち 副腎 三 肉 へ の 転移 例 
は 13 AC, 転移 痛 と し て は 前 立 腺 冶 3 例 。 SARL, 肺癌 各々 2 例 づ つ , {HORE 1 例 
づつ と な っ て いる 。 こ の 内 甲状腺 星 瘍 の 転移 例 は Hammann の 1 例 で ある 。 —HPRRGB 

の 他 腫 瘍 内 技 移 例 の 報告 は , 副腎 腫 内 へ 転移 せる われ われ の 例 お よび Hammann の 1 例 と , 

Walther 0 Hi4A eA OF 3 例 で ある 。 こ の 内 Hammann の 1 Pil LiKE OR BR 
が , HAD» AlED AEC SS, Willis に よる と 甲状腺 問 の 腎 へ の 転移 は 5022 に 認め られ て い 
SEL 腎 へ の 転移 その も の は 稀 例 で は な い が , 腎 組 織 に 比 し て 副腎 入 中 に より 多く の 転移 巣 を 
来 し た の は 興味 ある 所 見 で あり , か か る 原因 と し て は 副腎 福 の 複雑 な 血管 構造 が , 腫瘍 塞栓 を 
強く 招い た も の と 解 さ れる 。 ま た 全体 的 に 見 て 副腎 腫 内 転移 巣 が 壊死 傾向 の 強い こと は , HH 
育 の 環境 と し て は 他 腫 瘍 は 不適 当 な も の で あっ て , いわ ゆる antagonistic な も の と も 考え ら 

- れ る 。 な お 他 冶 の 転移 を 来 た せ る 本 副腎 腫 は , Rabson 等 の 症例 と 同様 に 転移 を 来 さ ざる 初期 
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の 段階 に ある 副腎 種 で ある が , 本 例 は 甲状腺 痛 の 顕著 な 転移 を 蒙っ た こと を 特徴 と する 稀 な る 
症例 で ある 。 





235. PRIME O 1 Fw Pi 
ZI 清 . 大 場 勝利 CURA AD 


An Autopsy Case of Pinealoma 
KIYOSHI OIKAWA, KATUTOSHI OBA 


臨 未 的 事項 : 本 例 は 13 才 男 児 , TERING 500 a, 母乳 栄養 ツ 反 応 陽性 。 父 に 梅毒 の 
MED 0 let 3 名 健在 で ある 。 本 症 は 昭和 30 年 1 月 頃 か ら 夜 聞 頻 尿 を も っ て 発病 し 2 At 
お よび 和束 度 の 頭痛 を 訴え , 発熱 は な い が 視 簡 ※※ と し て 加療 し た 。 当 時 了 眼 討 的 検査 で は 対 光 反射 
消失 幅 寺 反 射 正常 で 散 有 議 あり 眼底 は 正常 で あっ た が 7 月 頃 か ら 視 力 減退 閉 明 と な りつ い に 明 暗 
を 弁 ず る の みみ となり 9 月 入院 し た 。 BEL し て 体格 や や 小 , 栄養 中 等 度 前 幹 に 軽度 肥満 を 認め 
た 。 RSA CHG PPR, 瞳孔 散 大 し 角膜 や や 潤 濁 , 両 眼 と も 対 光 反応 消失 , Bt 
よび 提 囚 筋 反対 と も に 正常 , REAR RHE, 7 ケル ニッ と 氏 症 師 お よび バビ ンス キー 反射 陽性 , 
ア ヒ レ ス 種 反射 正常 。 足 お よび 膝 描 握 と も に 陰性 , RB CREB CH ot. RI 
FE 250-100 mmH。O, 水 様 透明 , ヴ ン ネン スト イプ ヒェン 陰性 ,。 パン ディ イ 陽 人 隆 .。 ノン ネ ア ペ 
ルト 土 。 細胞 数 1/3 で , VR RRL De, 聴力 正常 , DRIRTREEERXDN, 
騙 幹 を 除き 一 般 に 痩 削 著しく 財 時 を 訴え 11 月 11 日 死亡 し た 。 

解剖 的 所 見 : 身長 135cm, 体重 22kg, 能 幹 や や 肥満 し 四肢 間 削 , 性 器 や や 小さ く 発 毛 
は な い 。 頭 墓 を 開く と 便 膜 正常 。 脳 重 1200g 式 膜 下 軽度 の 浮腫 充血 を 認め た 。 一 般 に 両 半球 
各回 転 の 形状 は 正常 で わる が , 脳 底 部 灰 白 隆 起 直 前 に お いて 視 索 お よび 視 東 交 叉 部 が 雷 指 頭 大 
塊状 を な す 膨 出 を 認め た 。 下 垂体 脳 底 動脈 その 他 に 著 変 を 認め な い 。 脳 に 加え た 数 個 の 散 額 断 
中 主 な も の と し て 視 東 交 叉 を 通る 割 宙 で は 腫瘍 組織 は 灰白色 弾性 二 充 実 性 で 多数 の 栗 粒 大 乃至 
WGK BREN ZN AT SRE BD, 第 3 脳 室 お よび 周囲 の 被 殻 淡 蒼 球 人 
状 核 内 包 お よび 左側 視床 一 部 等 は その 発育 に よる 破壊 を 被り 脳 室 も 著しく 狭小 を 示し て いる 。 
すなわち この 部 分 は 他 部 に 比 し 睡 瘍 占 居 範 囲 広 く 4X2.5 cm 不正 椿 円 形 を 呈し 第 3 MERH 
心 と し 上 方 は 側 膳 室 前 頭角 下面 , 下方 は 第 3 脳 室 底 部 を 乳頭 体 か ら 灰 白 隆 起 お よび 視 東 交 ダ に 
到 る 発育 を 示し 視床 下部 は 全く 腫瘍 化し 前 記 の よ 5 な 膨 出 を 呈し て いる 。 側 脳 午前 頭角 を 通る 
前 額 断 で は 透明 中 隔 か ら 脳 肖 膝 に お よび 約 鶏 卵 大 蝶 形 を 呈し て 拡がり , 腫瘍 組織 は 左右 ほほ 対 
称 的 で ある が 脳 室 は 非対称 的 の 内 腔 を 示し て いる 。 次 に 赤 核 を 通る 前 額 新 か ら 後 方 で は 腫瘍 組 
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ROI AT RY UNE CH 3 脳 徹 後 部 お よび 周囲 脳 質 へ の 発育 は な く , DR- A DArk 
部 の 松 果 交 連 , 後 交 連 お よび 四 丘 体 此 か ら 中 脳 水道 周囲 に 盛り 発育 を 認め た 。 し か し て 中 脳 
水道 周囲 腫瘍 組織 一 部 に は 軽度 に 不正 形 石 灰 題 粒 兆 着 を 認め た 。 松 果 腺 下垂 休 と も に 著 変 を 認 
め た な い 。 脳腫瘍 以外 の 割 検 所 見 と し て は 肺 錯 肝腎 の 鯉 血 , 急性 気管 技 炎 , 急性 胃炎 お よび 左右 
肺 下 葉 索 状 線維 性 癒着 等 で も あっ た 。 組 織 学 的 所 見 : 腫瘍 組織 は 上 記 各 割 面 の 切 訂 に お いて ほ 
ば ぼ 同様 の 所 見 を 示し て いる 。 す た なわ も 腫瘍 組織 は 不 規則 に 認め られ る 細 血 管 あ る い は 線維 成分 
に より 種々 の 大 さ の 細胞 群 に 分 た れい わ ゆ る 乃 巣 状 を 呈し また と ころ に より 血管 少く や や 涯 墓 
性 発育 の 性 状 を 示し て いる 。 し か し て 腫瘍 組織 を 構成 する 主要 細胞 成分 と し て 2 種 の 細胞 が 認 
め ら れる 。 1 は 1 乃至 2 個 の 核 小 体 を 有 し 柴 色 質 に 乏しい 大 き な た 円 形 乃 至 椿 円 形 淡 明 な 核 を 有 
する ほぼ 円 形 の 細胞 で , Sudan IT RAC LO RVRANSLOMVMABSEA, Cajal Ye 
色 で は グリ アプ ア 線維 は 除 性 で あっ た 。 こ の 種 の 腫瘍 細胞 が 隆 瘍 実質 の 大 部 を 占め て いる が 核 分 剖 
像 は や や 少数 で ある 。 他 は 染色 質 に 富む 小 円 形 核 を 有 し 原形 質 極め て 基 い 光 包 球 様 細胞 で , 前 
記 の 細胞 と 入り 変り ,。 或いは こと に 細 血 管 を 囲み 種々 の 程 族 の 集 終 を 示し て いる 。 し か し これ 
ら 2 種 の 細胞 の 量 的 関係 は 一 様 で な い 。 な お 腫瘍 組織 の 所 々 に エ オ ジン 淡 上 染 の 均質 無 構造 の 贈 
様 物 を 認め し め , 中 脳 水道 周囲 幅 瘍 組織 一 部 に は 不正 形 な 石灰 頼 粒 沈 着 を 認め る 。 松 果 腺 は 大 
部 分 不正 形 石灰 化 を 示し その 周囲 は 釧 粗 結合 織 か ら 成 り 少数 の 石灰 粒 に 交 り 極少 数 の 大 型 の 
腫瘍 細胞 の 散在 を 見 る 。 下 垂体 前 葉 は 量 的 に 主 細胞 多く 中 間 部 は 懇 様 質量 板 め て 少 い 。 副腎 に 
衝 変 な く 胸腺 は ほとん と 脂肪 組織 化し 光 巴 装置 発育 良好 以外 一 般 臓器 に は 著 変 を 認め な い 。 
ZZ, 本 例 は 13 才 男 児 夜間 頻 尿 を も っ て 発病 し 高度 の 視力 障 得 を 伴い 性 器 や や 小さ く 性 徴 
早 発 な く 能 幹 や や 肥満 の 外 痩 削 著しく 発病 11 ヵ月 目 に 死亡 し , 剤 検 お ね よび 組織 学 的 検索 に よ 
り 松 果 腺 石 灰 化 と と も に 聞 脳 お よび 中 脳 一 部 に 発育 し た 松 果 腺 幡 の 1 例 で ある が , これ を 異 所 
的 発 生 例 と 認め る べき か 否 か は 今後 の 研究 に 侯 ち た い 。 
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236. シモ ンズ 氏 症 候 群 を 伴っ た 松 果 腺腫 の 2 HRDI— U 
斗 に 原発 せる 半 所 性 発生 例 と 松 果 腺 部 位 に 発生 し 利 
FTD 5 AYP EPR EME Ic 7s D AN ER ENI— 
管野 伸 昭 , 入江 一 彦 , 南部 四郎 , 寺島 清 , 村木 忠雄 , 伊藤 長宗 

(東北 大 学 医学 部 病理 , 黒川 内 科 。 中 村内 科 ) 


2 Autopsy Cases of Pinealoma Associated with Simmond’s Syndrome: 
A Hetrotropic Pinealoma Arised from Infundibulum and a 
Diffuse Infiltrating Pinealoma from Pineal Region 
to Hypothalmus and Posterior Pituitary 
NOBUAKI SASANO, KAZUHIKO IRIE, SHIRO NAMBU, KIYOSHI 
TERASHIMA, TADAO MURAKI, NAGAMUNE ITO 


[Pix 20 +, BY 14 才 の いずれ も AF. BA, ABsBLOSRGMH | 例 は 14 
年 前 より , PTPMLIFIAAMKOMdDH, VFNIHEHROTE, MEA. 血圧 : 第 
I 例 は 106~68 mmHg, 第 』 例 は 130-74 mmHg。 眼 所 見 は な い が , Bl 例 は 頭頂 部 お よび 
側 頭 部 に 円 形 の 骨 欠 損 が ある 。 基礎 代謝 : BPE +7.4%, Bl Alix —30%, WME 
者 と も に 170 mmH。O。Thorn 氏 試 験 は 第 T 例 は 一 10.322, 第 例 は 一 54%。 尿 中 17-KS : 
第 T 例 は 18.4 mg/day, FH] Pik 4.98mg/day。 第 1 例 は 入院 期間 は 1 ヵ月 程 で , 午 脳 下垂 体 
BEDENZ LY RA 2400~2500 ce の も の が 1000~2000 cc と 一 時 的 に 惨 復 し た が , その 
後 尿 量 は 4000 cc LHL, と 線上 頭 部 の 骨 欠 損 も 増大 し て 昭和 30 年 11 月 30 日 死亡 。 BIH 
は 9 ヵ月 に 理 る 入院 期間 中 , 脳 下垂 体 後 葉 の 埋 淫 を 3 回 行っ て や や 改善 を みて 一 時 退院 。 そ の 
後 前 記 症 状 再び 悪化 し 悪 液 質 の 状態 と な っ て 再 入院 。 諸 種 の 治療 の 甲斐 な く 昭 和 29 年 10 月 24 
日 死亡 。 

主 な 剖検 診断 。 

BIA 1. 視 丘 下部 こと に 漏斗 部 を 占め る 異 所 性 松 果 腺 購 お よび これ に 伴 ? 脳 下垂 体 軽度 
Zu 2. 全身 高度 の 削 痩 3. 心臓 , 肝臓 , 腎臓 お よび 甲状腺 , 副腎 持丸 の 軽度 壮 縮 4. 頭 
髪 貴 整 化 お よび 脱落 。 無 毛 開 5. See, Ric PORE 6. Hand-Schüller-Christian 
氏 病 : HRC CORREA ( 右 後頭 部 の 小児 手 省 大 お よび 右 眼 癌 外側 縁 の 貨 刺 大 の 
4D) お よび 該 部 に お ける コレ ステ リン 肉芽 腫 形 成 7. 諸 リン パ 節 の 肉 二 腫 性 竹腰 8. 両側 
肺 に お ける 小豆 大 まで の 無数 の 炭 末 洗 着 性 結節 状 肉 芽 腫 の 散在 9. 全 消化 管 に お ける 光 巴 装 
MONK 10. RAEERNEM ORE Rts I ORE 

SIP) 1. BRR ( 松 果 腺 部 位 よ り 発し 四 丘 体 , BVBSEN, SUMAN LOLOR 
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Hh, 視神経 後 脚 , 脳 下垂 体 茎 部 な ら び に 後 葉 に お よぶ 広汎 な 墓 延 ) 2. 視 丘 下部 お よび 大 脳 脚 
高度 圧迫 葵 縮 , 中 心 灰 白 質 の 圧 排 3. 脳 下垂 体 前 葉 の 高度 圧迫 葵 縮 4 全 脳 室 特 に 側 脳 室 
の 高度 拡張 5. BE, WR, 腎 お よび 腸 臓 の 高度 壮 縮 お よび 心臓 , 肝臓 の 褐色 葵 縮 な ら び に 
Hi iRs LOMA OMEBH 6. LIKHEOBE 7. Bil, rifts LOT EM 
RANT BS [NORBERT IST RE TIER BAKO ORMORLL Pea he 
DEREN 7s bl, ある い は 蜂 巣 状 に 。 あるいは 網状 に ,。 また 合 胞 細胞 様 配列 を な す 。 
核 も 類 円 形 で や や 大 型 で ある が 淡 明 な も の より も や や 漠 染 する も の に 富み , 一 部 大 小 不同 を 示 
す 。 間 買 は 血管 に 富み , その 周囲 に リン ボ 様 細胞 の 密 な 集団 を みる 。 こ の も の は 松 果 腺腫 の 範 
暗 に 入る が 透明 細胞 が モザ イク 状 に な らぶ 定型 的 な 形 と は 多少 趣 を 異 に し , な し ろ 分 化 の 進ん 
だ 松 果 腺 に 似る 。 第 時 脳 室 の 脳 室 上 皮 は 腫瘍 の 突出 部 に お いて 一 部 欠損 を みる が , 腫瘍 組織 と 
の 間 に 移 行か が な い 。 松 果 腺 自体 に は ほとん ど と ど 異常 が な い 。 脳 下垂 体 は 前 葉 や や 葵 縮 性 で 好 塩 基 
性 細胞 に 乏しく , 一 部 に 限局 性 の 壊死 な いし 類 壊 死 巣 を みる 。 頭 医 骨 欠損 部 は 肉芽 腫 と 療 六 化 
の 像 で , 泡 涼 状 細胞 に ュ レ ステ リン 脂肪 を 証明 する 。 第 』 例 の 腫瘍 組織 は 定型 的 な 松 果 腺 星 の 
所 見 を 示す 。 す な わ ち 概して 蜂 巣 状 構造 を 示す 大 型 細胞 が 腫瘍 の 本 質 的 成分 で あり , HAZE 
に 好 ん で 血管 周囲 に 小型 の リン パ 球 様 細胞 が 集 疾 する 。 大 細胞 は 明 浴 な 原形 質 と 類 円 形 の 色 質 
に 乏しい 大 き な 核 を 有 し , 蜂 巣 を 形成 する 。 し か し な が らし ば し ば エ オ ジン で 涯 染 す る 原形 質 
CBA, 類 上 度 細胞 の 形 を と り , 網状 の 配列 を 示す も の が みろ られ る 。 こ と に 第 時 脳 室 内 その 他 
に 夢 延 し た 部 分 で は この 傾向 が 強く , 核 の 形態 お よび 楽 色 性 が や や 多様 と た り , し ば し ば 多才 
の 核 分 割 像 を 混 え る 。 脳 下垂 体 は 後 茎 の 腫瘍 浸潤 に より 圧迫 壮 縮 に お ちい っ て いる 
以上 両者 と も に 尿 月 症 と シモ ンズ 氏 症 候 群 と を 伴っ た 松 果 腺 腫 で ある が , その 発症 の 意義 に 
つい て は や や 趣 を 異 に する 。 す な わ ち 第 1 例 は 極め て 長期 の 経過 を と り , 腫瘍 も 視床 下部 こと 
に 漏斗 部 に 限局 し た 異 所 性 成人 型 の も の で , 脳 下垂 体 に 腫瘍 の 直接 の 但 襲 や 圧縮 は み ら れ ず 
前 葉 に 血行 障 旭 の 結果 と みみ られ る 類 壊 死 巣 が みみ られ る 程度 で , 症状 の 由来 する と ころ は むし ろ 
間 脳 に ある と 思わ れる 。 こ れ に 対し 第 』 例 は 経過 も 短く , 腫瘍 は 定型 的 の 松 果 腺 錯 の 像 で あり , 
広く こと に 前 方 に 強く 墓 延 し て , 第 冒 脳 宣 席 や 脳 下垂 価 後 葉 に まで お よん だ 結果 , 前 葉 の 高度 


の 圧迫 美 縮 が みみ られ, これ ら が 相 侯 っ て 上 記 症 師 群 を 示し た も の と みみ られ る 。 
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237. REO 2 HP 
市 場 邦 通 , 伊東 信行 , 青木 秀夫 


Two Autopsy Cases of Mesothelioma 


KUNIMICHI ICHIBA, NOBUYUKI ITO, HIDEO AOKI 
(Pathological Institute of Nara Medical College) 


Various types of mesotheliomas have been reported, but as yet they have not 
been generally accepted as a definite pathologic entity by workers on mesothelio- 
mas. Some observers have expressed a doubt about the existence of primary 
mesothelioma of serous membrane, especially Willis stated that they are frequently 
misdiagnosed from primary growths elsewhere. The capacity of the peritoneum 
to form papillary projections and pseudoacini is known. Tissue culture studies 
by Maximow, Staut and others support a mesothelial origin for these tumors. 
Therefore the majority of workers now believe in the mesothelioma, a mesency- 
mal neoplasm originating from the lining membranes of the various serous cavities. 

Two cases presented here are mesotheliomas of peritioneal and pleural origin. 

Case 1. A twenty-six years old male. His illness began in June, 1952, when he 
had abdominal swelling, continuous subfever and epigastralgia; then the patient 
had the first laparatomy. A moderate amount of ascitic fluid (1500cc) and a 
goose-egg sized tumor in the ileocaecal region were observed. Thereafter the 
tumor enlarged. On December 9th, 1952, the second laparatomy was performed. 
The small intestine and omentum were studded with numerour white nodules. 
Paracentesis was repeated as treatment of the abdominal swelling. At the beginn- 
ing of January, 1953, a firm mass in left lower abdominal portion was noticed 
and the nitromine therapy was performed. He had increasing weakness and died 
on January 24th, 1953. 

Autopsy (No. 65) was performed 4 hours after death. Grossly the peritoneal 
cavity was filled with hemorrhagic fluid (about 3000cc). The abdominal organs 
mutually adheared firmly. There were two child-head sized, white firm tumors; 
one was penetrated by caecum and colon ascendence and another by sigmoid 
colon. The entire peritoneum was studded with grayish white firm nodules rang- 
ing from 0.3 to 1.0cm in diameter, at places with a 0.5cm thick coating of tumor 
mass. Mesenteric lymph nodes were enlarged to 1.0cm in diameter. 

Microscopically atypical neoplastic cells were arranged along thin fibrous septa 
to give papillary appearances and in other areas the tumor cells lined thin fibr- 
ous strands to form thin-walled spaces and produce sponge-like structures or 
large tubules. Some of these spaces were filled with tumor cells in which were 
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included a few multinucleated cells. In some areas tumor cells were collected 
into solid gland with a small amount of stroma which resembled carcinoma 
simplex, or showed either a diffuse mass of closely arranged cells or a regular 
arrangement around small flattened tubules. The muscularis of the gastric and 
the intestinal walls were invaded by the tumor cells from the tumor of peritoneum, 
but the submucosa and mucous membrane were free from invasion. The individual 
cells were polygonal or very round in shape. The cytoplasma was eosinophilic. 
The nuclei were large and vesicular and had distinct nucleoli. Mitoses were present. 
Multinucleated cells were relatively frequent. Some of the cells lining glandular 
‘spaces were cuboidal in shape. 

Case 2. A thirty years old male was admitted in May, 1956, complaing of pain 
in the right chest of recent onset. His illness began to show signs of dyspnoea 
and had a cough but without sputum. The rentogenographic findings of the 
chest revealed a mediastinal tumor. On May 16, 1955, bronchoscopy showed 
neither tumor nor changes of mucous membrane. The patient died on May 19th 
of the same year. 

Autopsy (No. 129) was performed 3 hours after death. The main lesions were 
in the left mediastinum. The left lung was compressed and athelectatic. The 
tumor was nearly a child-head sized. It was entirely surrounded and involved 
by a thick, firm and grey sheet. The cut surface of the tumor was grayish white 
and presented scattered bleeding. The separation between the tumor and the 
left lung was sharp, but of irregular outline. The tumor adhered to the thorax 
wall of the left side. Solitary metastasis of 0.5cm in diameter was observed in 
the middle portion of the left pleura. The left pleural cavity contained 500cc of 
hemorrhagic fluid. The hilar lymph nodes were enlarged and firm. The liver, 
spleen, pancreas, adrenals, kidney and bladder showed no involvement of pathologic 
changes. The brain was not examined. 

Microscopic sections of the tumor disclosed varied cytologic appearances. In 
most areas they were composed of acinal and pseudo-tubular structure lined with 
a single layer of large cuboidal cells. In some areas the tumor assumed a distinct 
sarcomatous appearence and in other areas carcinomatous. These individual cells 
were large polyhedral and star-like. Mitotic figures were frequent. A minimal 
amount of fibrous stroma separated these pseudotubular structures. The mesente- 
ric lymph nodes revealed only inflammatory hyperplasia. 

The mesotheliomas are divided macroscopically and microscopically into follow- 
ing types; solitary or diffuse, benign or malignaat and fibrous or tubular according 
to various observers. Both cases had no gross or microscopic evidence of primary 
lesion in bronchi, alimentory tract, gall-bladder, bile-duct, pancreas and in urino- 


gential organs. 
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In the first case, the microscopic picture with a variation from flattend tubules: 
to scattered pleomorphic cells is typical. This neoplasm will belong to the 
category of the diffuse malignant tubular type described by Staut. 

The second case microscopically showed three basic types of cells with definite 
transition between the various types; (1) epithelial or atypical mesothelial cells, 
(2) spindle-sharped cells, (3) pleomorphic sarcomatous cells. This neoplasm will 
belong to the category of the solitary benign tubular type described by Staut. 





238 FcDNREK 0 FEAL Le HMO 1 FAR PI 
FR 進 , 井上 曜 三郎 (横浜 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
A Case of Mesothelioma of the Ovary 
SUSUMU SERIZAWA, YOZABURO INOUE 
RRA: 29 才 の 女 , 3 EIER, 最終 月 経 1956 年 6 月 18 A, 経過 正常 の 如き も , UF 
下旬 腹部 の 異常 な た 腫 大 を 訴え , 横浜 医大 産婦 人 笠 受診 。 妊 娠 7 ヵ月 (第 1 頭 位 ) に 合併 せ る 左 
卵巣 襲 組 に て 入院 。 IRZUERENKERL, 1956 年 1 A 2600 瓦 の 女児 分 學 。 同 年 2 AGA 
腹 術 施行 。 左 卵巣 は 超 小 児 頭 大 , K AMMR REL, か つ 腹 膜 の 表面 に 多数 の 小指 頭 大 , 
硬い , ある い は 糧 竹 様 結節 散在 す 。 右 卵巣 は ほぼ 手 徐 大 , BERK, WMIPKLHINL, あわ 
せ て 腹膜 上 の 小結 節 を 一 部 切除 (診断 の 目的 )。 左 卵巣 は (30X26X15 cm, 3360 AH) 表面 暗 
赤色 粗大 凹凸 , 割 耐 は 大 小 種々 無数 の 杏 座 性 乃 玉 「 ゼ リー」 RNR SORRELL, この 聞 
に 灰白色 ある い は 障 赤色 乃至 壊死 性 傾向 を 示す 実質 部 あり 。 右 卵巣 は 皮 様 衰 社 で ある 。 術 後 導 
TKHAE & SICMMBOMMRAIVA IRA TER TFA u BR man, AMAT. A 4B 
死亡 す 。 
mee: 1. 両側 卵巣 腫瘍 (A, HERI, ERATE) 呈 出 後 の 状態 。 2. 転移 : a, 多 
KOHDRÄRRDO, 硬い , 淡 赤 色 。 割 面 淡 赤 色 一 部 王 洗 形成 を 伴い , 出血 性 傾向 を 示し , 小 
腸 , BR, TE, 腫 お よび 腹 豆 と 線維 性 療 着 を 隼 っ た 腹膜 本 の 腫瘍 形成 。 b, 肝 に お ける , JA 
囲 組織 と 鋭利 に 境 さ れ た 多数 の 結節 形成 。 c, FAR. RAR. HR BER Kan, Z 
鎖骨 上 高 部 の リン パ 節 の 腫 大 。3. 軽度 の 右 室 拡張 を 伴っ た 心 の 褐色 鞭 鐘 (200 瓦 )。4. 両側 
(OREOR IL, Zi LEOBEN. MK RIC LS AMOR & FIERO REE a 
5. 腹水 ( 約 600 cc MARR). Wk (左右 それ ぞ れ 約 50cc, 約 1200cc の 黄色 透明 
液 )。 6. 肝 , BOMBER, 7. 胆 棒 内 の 多数 の ほぼ ば 褒 豆 大 まで の 胆汁 色素 庄 后 石 。8. HO 
HSE ORM. 9 FERROEM, 10. 諾 鎮 号 上 部 静脈 の 血栓 形成 。 11. REO. 
HAL: ie BROKER, 腹腔 内 に 約 600cc の 黄色 や や 潤 賠 せる 破 価 貯溜 し , HE 
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冶 は 腹膜 小腸, BRE, FE, RRS LOR GET RL ins RET. 表面 淡 赤 色 , 結節 ある い は 
RENTE ZIEL, 全体 は 硬 HAST, 割 面 淡 赤 色 一 部 出血 性 壌 死体 傾向 を 示す 。 
腸 間 膜 , 肝 門 部 , 胃 騰 周囲 の リン パ 節 は 奏 豆 大 まで 腫 大 す 。 左 右 そ れ ぞ れ 約 50 cc, 約 1200cc 
の 黄色 透明 の 胸水 連 溜 す 。 心 は 右 室 軽 度 に 講 箇 し , VEIKERAIT, HÜHNER FL, 
諾 肪 上 葉 に 米粒 大 の 石灰 化 せ る 結核 結節 。 右 孔 下 虐 助 膜 の 索 状 線維 疹 着 を 認め , か つ 高 度 に 虚 
脱 を 示す 。 縦 孔 洞 お よび 左 鎖骨 上 各部 の リンパ 節 四 大 す 。 肝 は 中 等 度 に 隆 大 し , 弾性 軟 で 多数 
の 境界 鋭利 直径 2cm 乃至 6cm AO, 灰白色 一 部 出血 性 結節 と , FRAOREO MHA 
+, IHRER, 軟 で 暗 赤 色 。 両 側 腎 は 軽度 に 洞 濁 腫 肛 す 。 胃 腸管 粘膜 上 に 多数 の 大 小 
種々 の 灰白色 乃至 出 血性 符 節 形成 を 認 む 。 副 腎 , 膝 こ 異常 所 見 認め ず 。 両側 卵巣 は 名 出さ れ , 

子宮 , 勝 及 そ の 他 泌 尿 生殖 器 に 異常 所 見 認め ず 。 TER ER T FAN 
PBUUNEFEAT, RRR Ke Mts A EEE OH Ar し 。 右 卵巣 所 見 は 既 








RM 


x+ ト 


引く 


で 原発 巣 と 考え ら る 。 そ の 他 肖 盤 腔 内 , 頸 部 諸 臓 貫 に 悪性 幅 癌 の 形成 認め ず 。 組 織 芝 的 所 見 : 
I x6 HL 2S te Ad ト び Kid RR SS O HF BH Zc ら び (Hl jaa リ ジン < 節 の 組織 像 は 紡 角 形 TC, 


BRAUTZUS, 核 は 「 ク ロマ チン 」 に 富む 細胞 より な り , その 間 買 は 結合 織 に 乏しい , これ 
が (1) 管 欄 構造 を 示し た り , ある い は 小 聞 腔 を 形成 する 配列 を 示し て 一 見 |「 リンパ 」 PRO 
像 を 呈し , ⑫) 他 方 や や 大 形 の , 円 形 あ る い は 椿 円 形 の , 原形 質 か が 」 エ オジ ン 」 に 淡 染 し , Kit 
繊細 で , | クロ マチ ン 」 に 乏しく , 時 に 巨 細胞 を 形成 せる 細胞 が , id ORR CHS 
れ た 細 網 状 構 人造 を ホ す 。(③ さ ら に 前 記 細 胞 が 小 聞 腔 に 向っ て 突出 し ,。 いわ ゆる peg-like pat- 
tern を 示し , ある い は 拡張 せる 小 血管 を と り 囲 み tuft-like structure の 像 を も 示す 。(④ 
記 同 様 の 細胞 か や や 密 に 集 終 し 有 糸 分 像 像 の 出現 と と も に 時 に 巨 細 胞 を 含み 小 果 様 構造 を 示す 。 
考察 : 以上 ①⑪ー(④ ま で の 組織 像 は 成 書 に 記載 せる いわ ゆる mesothelioma の それ と - 

する 。 し か し て 本 腫瘍 は coelomic epithelium の 代表 者 と いう べき 助 膜 。 心 糞 , 腹膜 か ら 主 

し て 発生 する と いわ れ て いる が , . 本 例 に お いて は , か か る と ころ に 原発 巣 を 求む べき 所 見 欠 
如 し , 加 う る に 助 膜 , DR, 腹膜 以外 の mesothelioma の 発生 を 求む 寮 べき mesonephros 
ある い は mesonephric duct さら に metanephros より 発生 せる 菅 尿 管 等 泌尿 器 系 , お よび 
IIMB ABMs bic Müllerian duct より の 子宮 腫 卵 管 等 生殖 器 系 に 本 腫瘍 の 原発 を 持 わ 
し むる 肉 有 眼 的 組織 学 的 所 見 は 一 切 見 られ ず 。 従っ て 卵巣 に 原発 し た いわ ゆる mesothelioma 
と 考え 々 たい 。 し か し て か か る 腫瘍 が 時 に Iymphangioendothelioma と いわ れ た り , また 時 
に いわ ゆる mesonephroma に 近い 組織 像 を 示す と ころ も あっ て , これ ら の も の を 厳密 に 区 
別 す る こと は や や 困難 の よう で ある 。 ぞ むし ろ 同 一 本 質 の も の で 組織 学 的 variation の 一 つと 


し て 析 解 され る も の で は ある まい か 。 








239. 新 産児 に 見 られ た いわ ゆる Juvenile 
Melanoma の 一 例 
大 高 傘 一 , 関 BF, 野田 武 和 (東京 医科 大 学 病理 学 教室 ) 
A Case of So called Juvenile Melanoma in a Newborn 
YUICHI OTAKA, MASAKO SEKI, TAKEKAZU NODA 
われ われ は 1948 年 Spitz に より 提唱 され た juvenile melanoma Ofc HTS & Bio 
れる RENE メ 計 腫瘍 を 経験 し た の で 腫瘍 細胞 の 組織 化学 的 所 見 に 重点 を お いて 報告 する 。 
LEB Ch SHER, 分 學 期 間 と も に 異常 な く 経 過 し た 。 生 下 時 , 左 背 上 部 に 1cm 
X1cm の 円 形 皮膚 腫瘍 を 認め た の で 翌日 直ちに その 岳 出 を 受け た 。 本 腫瘍 以外 に は 上 恵 者 は 別 
Kit <, 異常 な 母 班 を 認め られ な い 。 以来 健康 で あっ て 術 後 10 カ ヵ月 を 経過 し た 現在 まで 捕 出 
局所 に 再発 $ ふ 生 ぜ ず , また 外 か ら 見 て 転移 病巣 も 認め られ な い 。 一 方 母親 に は 転移 原 を 考慮 さ 
れる よう な 黒色 腫 は 認め られ て いな い 。 肉眼 的 に は 腫瘍 は 皮膚 面 か ら 軽く 府 起 し , 膨 隆 部 表面 


腫瘍 周辺 の 皮膚 に は 特に 異常 着色 は な い 。 底部 と は 皮膚 と と も 
ye 
Ar 





IEREHEDREIKTA HERZ 0.7 cm ¥ CH TIRBRANEZ 
| RABEL, 充実 性 か つ 弾 性 便 で ある 。 
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学 的 事項 : Ale 
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ほり 多数 の 巨大 細胞 
の 出現 し て いる こと が 特徴 的 で ある 。 小型 細胞 は 1 乃至 2 ORD CHR AIC Bits 
の 核 を 有 し , 細胞 形質 は 好 酸 性 で 量 は 少く , 細胞 体 は 頻 円 形 乃 至 不正 円 形 で ある 。 こ れ ら の 小 
は 多 校 の 巨 細胞 が 多数 混在 する 。 こ れ ら の 巨 細胞 は 多角 乃至 不正 
示す も の も あり , 一 般 に 細胞 形質 は 豊富 で , その 好 酸 性 の 程 愛 は 一 様 で な 
く , 時 に は 頼 粒状 で あり , 部 分 的 に 空 泡 状 を 量 する も の も ある 。 大 型 細胞 の 核 構造 は 一 様 で な 
く 。 色 質 豊 富 な 小型 の 核 ,。 ある い は 答 細 な 色 質 を 有 し て 淡 明 か つ 核 長 色 質 増 多 の 傾向 を 示す や 
や 大 型 の 核 を 有する も の , ある い は 色 質 融解 乃至 消失 を 来 し 奇異 な 陥 入 を も つ 淡 明 な 大 型 の 核 
と 有する も の 等 が 観察 され る 。 核 小 体 は , 色 質 に 富む 核 で は 明瞭 で あり , 泡 状 核 で は 不明 瞭 で 
ある 。 Ki は 繊細 な 原形 質 突 起 を 出し , 時 に は 互い に 連絡 し , また 腫瘍 細胞 間 の 化 細 
な 嗜 銀 株 維 お よび 脱 原 線維 と 連絡 し , ある い は 纏 絡 され る 如く 見 受け られ る 。 腫瘍 細胞 の 核 分 


宙 像 は ほとん ど 観 窪 さ れ な い 。 腫瘍 細胞 を 諾 種 の 染色 で 観察 する と , Lillie KRILRET 


Melanin を 証明 し 得 な た い 。 Lillie 沙 色 で は 細胞 原形 質 内 に 微細 PAS 陽性 題 粒 を 特に 淡 明 で 
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te NER OR NO EB ID. YET IC By (SETH, Sudanfl 
RECTAN DARAN Toe AAR IC I SEA Lcd’, 淡 明 核 を 有する 巨大 
細胞 で は な か ん ずく 著 明 で ある 。 燃 タ ング ステ ン 酸 へ マト キシ リン 染色 で は 核 小 体 が 著 明 に 見 
られ る が , さら に 細胞 原形 質 内 。 あるいは 細胞 外 に 赤 紫 色 無 構造 に 染まる 紡 鍵 形 乃 玉 菱 形 の 類 
結晶 小 体 を 認め た 。 小 型 の 細胞 内 に は この 小 体 は 認め られ ず , 巨 細 胞 原 形質 内 に 充満 し て いる 
像 か 多い 。 こ の 小 体 は へ マト イデ ヂ デレ 反応 (岡本 氏 法 ) 陰性 で あり , その 本 体 は 説明 し 得 な い 

RE, MPR BBL, その 下 の 腫 瘍 組織 と と も に 壊死 に 陥っ て いる 。 周 辺 部 到 


肥 租 鐘 で は 部 分 的 に 基底 層 の 円 往 細 胞 が 柚 状 構造 を 失い , メラ ニン に 乏しく , MITTS 





PERL 色 質 も 減じ て お りか つ 細 胞 形 質 は 空 泡 状 で 寺家 胞 領 似 の 所 見 を 呈す る 。 
PRIEZL, いわ ゆる 淡 明 細胞 の 形態 を 有する も の の 増 加 を 認め , © CIC IMO BPA 
され る 。 表 度 突 起 の 延長 は 著しく な い が , これ ら の 変化 は いわ ゆる junctional な 変化 に 類 す 
る 。 な お Lillie 氏 酸 化 銀 法 で 表皮 基底 部 な ら び に 表 皮 真皮 境界 部 に 樹 枝 状 突 超 を 有 し , 多数 
DIE RIK & & OV dH dendritic cell を 認め た が , 特に その 増殖 は な い 。 APC SR, 
IRR, TRL Cis 0, 周囲 組織 内 皮膚 附属 器 に も 病変 は 見 られ な い 。 腫 瘍 内 な ら び に 


炎症 性 細胞 の 浸潤 は な い 。 表 度 下 乳 頭 層 な た ら び に 性 周 時 皮下 脂肪 組織 内 の 毛細 血 





重 を 認め る が , 腫瘍 内 に 出血 は 欠如 し 水量 も 見 られ な い 。 





FR: 摘出 後期 に 巨 る 観察 は な され て いな い が 術 後 10 ヵ月 余 を 経た 今日 まで の と ころ 。, 
FIC FEE SERED Lic <, 一 応 放 床 的 に は 良性 と 見 人 基 し 得る ちる の で ある が , 細胞 的 な ら び に 
組 鐵 的 異型 の 谷 点 か ら は 悪性 の 範 噂 に 属す る 。 か か る 若年 者 乃至 思 春期 前 の 者 に 発生 せる 黒色 
SOT LTC, CORA DONE DEE ROH AH LOHR ROH ARE HET, 1948 





年 に Spiz は juvenile melanoma と し て 成人 の 悪性 黒色 幅 か ら 区 引 す る こと を 提唱 し た 。 





Allen, Whorter, Woolner 等 も この 疾患 の 独立 性 に 譜 
出現 せる 特有 な 多核 巨 細 胞 は ,。 juvenile melanoma に 特徴 的 で ある と 兄 個 さ れ て いる も の に 


ニン に 関し て は juvenile melanoma に お ける その 存在 を 認め る 場合 も 





た 面 瘍 細胞 で は H-E 染色 で 表皮 周辺 の 腫瘍 細胞 に メラ ニン 様 の 頼 粒 を 僅 
か に 認め た の み で あり , Lillie 氏 酸 化 銀 染色 で は この 確か な 証明 を な し 得 ず ,。 この 意味 で は 
休 amelanotic と 言え る 。 固定 の 関係 で DOPA oxydase お よび thyrosinase 試験 は 不可 能 
で あっ た 。mnelanoma の 神経 起源 を 述べ る Masson 等 は 鐵 銀 洋 色 , Trichrome 染色 こよ る 
いわ ゆる Lame foliacee の 証明 を 強調 し て いる が 本 例 で は か か る 所 見 を 認め 得 な か っ た 。 し 
か し この 場合 新 産児 で ちる と い 5 本 例 の 発生 年 令 を 考慮 に 入れ ね ば な ら な いか ら 神 経 性 起源 か 
杏 か に つい て は 上 記 の 陰性 成績 の み で 確定 的 に 見 解 を 述べ る こと は で きた ない 。 一 方 皮膚 潰瘍 の 
747 
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形成 ある た め junctional change に 関し て も 厳密 な 観察 が な し 得 な い が , 一 部 に 認め た 僅か 
な か ら の junctional の 変化 は 上 度 性 由来 を 一 応 考 えさ せる 。 巨 細胞 の 中 で , 泡 状 核 を も っ 奇 
異な 形態 を 有する も の は 。 原形 哲 内 脂肪 頸 粒 の 出現 等 か ら 見 て , 腫瘍 細胞 の 変性 型 と 考え られ 
る 。 タ ング ステ ン 酸 へ マト キシ リン 染色 で 見 られ た 類 結 卓 小 体 の 本 態 は 不明 で ある 。 あ る い 


は 核 変性 。 原 形質 変 性 に 由来 する 病 的 産物 と も 考え られ る 。 





240. Postmastectomy Lymphangiosarcoma の 一 例 
太田 邦夫 , 馬場 恒男 


A Case of Postmastectomy lymphangiosarcoma 
KUNIO OOTA, TSUNEO BABA 


(Cancer Institute) 


Both clinical and pathological findings of a case of postmastectomy lymphangio- 
sarcoma are presented. It represents the seventeenth case in the world literature, 
and the first to be reported from Japan. This typical example of the peculiar 
disease was experienced for the first time in the Pathology Department, Cancer 
Institute, Tokyo, which has about 600 cases of radical mastectomy on record. 

Y. F., a Japanese wife, born in 1886, appeared at the Surgery Clinic, Hospital 
of Cancer Institute, Tokyo, on June 11, 1955, with a rapidly extending swelling of 
her left upper arm. Her past history included left radical mastectomy in March, 
1950, at the First Surgery Clinic, Tokyo University Hospital, a regular postopera- 
tive X-irradiation to the left breast areas for a thres-month's period, and moderate 
edema of the ipsilateral upper arm. Uneventful five years passed after the 
Surgical intervention until on May 10, 1955, a rice-grain sized subcutaneous 
nodule appeared in the lower third of the inner aspect of the left upper arm. 
This was followed by a rapid succession of similar nodules appearing in crops 
which deformed the entire upper arm, and also involved the area with post- 
mastectomy scar. The purplish, edematous and granulated configuration of the 
lesion was not familiar to the clinicians. But, a biopsy was reported typical with 
the Stewart-Treves syndrome. Occasional cough occurred soon, and in spite of 
rather energetic radiotherapy with X-rays, the patient succumbed in five months 
from the onset of the last episode. A post-mortem was not obtained. 

Several biopsies revealed a diffuse and massive proliferation of atypical spindle 
cells, partly without definite cytoplasmic boundary and partly with formation of 
irregular spaces often connected directly with dilated lymphatic spaces, exclusively 
in the dermis and subcutis. The mastectomy specimens were obtained and re- 
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examined histologically. There was no similarity between the primary breast 
lesion and the characteristic lymphangioblastic neoplasm. 

The case of the Stewart-Treves syndrome in a Japanese female is significant 
because the absolute incidence of breast carcinoma is low in Japan as compared 
with that among the white populations in the Western countries, and also because 
there has been no reported case of Kaposi’s sarcoma in this country. The serial 
biopsy during radiotherapy showed almost absolute resistence to that type of 
treatment. STHERFTTAIT AL) 





241. Atti Tr AT PER 2 IG a LH TO 
いわ ゆる 混合 腫瘍 の 1 TARP 
坪井 香 容子 , PRM (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


An Autopsy Case of So-celled Mixed Tumor of the Perotid 
with Wide-spread Hematogenous Metastases 
KAYOKO TUBOI, SINJI MATUOKA 


31 FOBT. SEE PERL Ci RAL. BSR LO RAP RMR 
KO WIC RS <b BAER Ts ES. FECHIS 年 前 (昭和 25 年 8 月 ) IHD RE 
FAC Se DH ORG & I RSAC PROV HORB BORED. MA 


26 年 2 月 該 部 に 再発 再度 名 出 手 術 を 受 く 。 昭和 28 年 2 BER ec Er 


HAH 


れ , 同年 3 月 入院 , 化学 療法 お よび し レ 線 深部 治療 を 受 く る も 症状 好転 せ ず , 昭和 29 年 6 月 本 
E に 入院 。 当 時 額 下 部 に 商 卵 大 の も の 1 個 , 前 頭 部 に 大 豆 大 の も の 3 個 , 左右 頸 部 に 博 指 頭 


院 に 入院 。 当時 9 

の 便 い 放 韻 を 認 む 。 前 頭 部 友 下 腫 癒 の 試験 的 釘 出 標本 に より 腺 閣 像 を 伴 5 単純 癌 と 診断 さる 
な お 人 入院 4 一 5 日 前 より 右 下 歯 の 郊 緩 動 揺 に 気づく 。 昭 和 29 年 9 FEL OD EEE RR 
般 全 身 症状 増悪 し 昭和 29 年 12 月 15 日 死亡 す 。 


剖検 所 見 摘 見 。 1。 右 耳 下 部 より 下 額 過 を 侵 触 し 前 吾 部 を 経て 両側 甲状腺 内 に 浸潤 増殖 する 


灰白色 新生 組織 形成 。 該 腫瘍 は 右 類 部 粘膜 に 壊 門人 性 潰瘍 を 形成 す 。 両 側 頸 部 リン パ 節 小児 手 省 


大 乃至 雀 罰 大 に 融合 ある い は 孤立 性 に 腫 大 す 。 2. 肺 臓 転移 。 両 側 と も 散在 性 に 指 頭 大 乃至 燈 

卵 大 の ほ は 円形 , 色 弾 性 硬 。 周囲 と の 境 具 明 瞭 な 半球 状 の 腫 癒 形 成 を 多数 認 む 。 残 遺 肺 組 
AULA EA MKMOBLAT. 3. 腎臓 転移 。 両 側 と も 肺 臓 に お ける と 同様 の 転移 巣 を 皮 
科 両 質 に 耳 り 多数 認 む 。 残 遺 腎 実 質 は 鮮血 像 を ポ す 。 4. 小腸 転移 。 十二指腸 空 勝 曲 部 より 約 
lim の 空腸 粘膜 面 に 帯 黄 灰白色 , 弾性 便 。 周囲 と の 境界 明らか な 直人 指 頭 大 の 工 腫 状 の 昼 瘍 
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の 形成 を 認め , INZIEHLELUNGDHT 40 cm BET, Biber ur, 5. BR 
ix BE, 心 外 膜 等 に 各々 1 個 の 転移 巣 を 認め , 頸 部 , FATE, 前 頭 部 皮下 , 後 腹膜 . 縦 隔 洞 , 
VER, 肺 門 部 等 の リ ン ポ 節 転 移 を 見 る 。 6. その 他 実 質 臓器 の 葵 縮 あ る い は 鍋 血 像 を 見 る 。 
組織 学 的 所 見 。 腫 瘍 組織 は 部 位 に より また 同一 部 位 で も 種々 雑多 な 形態 像 を 示す が これ ら の 間 
に 移行 像 を 認め 得る 点 は 本 例 が 単 一 腫瘍 で ちる こと を 物語 っ て いる 。 す た なわ ち 弁 瘍 細胞 は 中 等 
大 乃至 小型 円 形 乃 至 馬 円 形 , 胞体 少く また 多角 形 , 般 子 形 の 腫瘍 細胞 が いわ ゆる 円 往 風 様 , 上 
皮 睡 様 , 基底 細胞 腫 様 。 時 に 単純 冶 様 に 集 導 配列 し , また その 中 に 管 腔 形成 を 認め エ オ ジン に 
淡 染 する 同質 性 の 物質 を 容れ て いる 飾 状 ある い は 腺 間 様 像 を 示す も の , ある い は また 充 実 性 に 
集 り この 腫瘍 細胞 の 開 候 に 接する 部 で は 空 胞 様 物 を 認め , 高度 の 際 は 細胞 と 基質 の 関係 は ほ と 
ん と 不明 と な り エ オジ ン に 同質 性 に , ある い は 和 細 吾 粒 状 力 至 細線 維 状 に 淡 染 する 物質 の 中 に 
変性 細胞 の 核 の み を 認め , 丁度 いわ ゆる 黄 肖 様 の 組織 像 を 見 。 あ る い は 小型 円 形 の 核 を も っ た 

' わ ゆる 容 明 細胞 の 集 導 を 見 る 等 種々 雑多 な 組織 像 を 示す 。 し か し て 耳 下 腺 。 各 部 リン シボ ポ 節 , 
DR, 甲状腺 , 騰 臓 等 で は 主として 円 柱 腫 乃 玉 上 友 睡 様 組織 像 を , 肺 臓 で は 飾 状 , 空 明 細胞 様 , 
丈 骨 様 組織 人 ER, 副腎, MES CZAR ART 

fii. DL OR SLA DAPI CIRC HA LEV db) 2 REERRR AED IE 


乃至 は 何等 か の 要約 に より 悪性 化 を 来 し た と 考え て 差 支 を な か ろう 。 本 例 の 組織 像 は 一 応 特徴 







内 と es 


的 で いわ ゆる Adenoid cystic carcinoma の 像 を 示し て いる が この 像 も 文献 的 に は ある い ( 

中 問 の 一 型 と し て ある い は いわ ゆる 混合 腫瘍 の 一 型 と し て 考え られ て いる 。 そ の いずれ を と る 
か の 議論 は さて お き , 今回 は 20 数 年 の 経過 を と り い わ ゆ る 耳 下 腺 混合 腫瘍 の 診断 を 附 さ れ た 腫 
場 が 悪性 化 を 示し 全身 に 極め て 稀 に 見 る 程度 の 広範 な 転移 を 認め , 組織 学 的 に いわ ゆる Ade- 


noid cystic carcinoma の 像 を 示し た 例 と し て 幸 告 し , 貴 液 腺 の 腫瘍 の 病理 の 解明 と し て の 


teh 


女 献 を 追加 する に 止め る 。 
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242. 組織 性 格 の 判定 に 困難 を 感じ た 注目 すべ き 腫 瘍 例 の 

供 示 . 第 1,2 例 . 質 導 か 転移 性 非 ク ロム 親和 
性 ベラ ガン グリ オー ママ か. F3 Pil. RACHEN 
胞 腫 か , AMR ALE D>. 4 例 . 衛 箱 様 肉腫 . 第 5 例 . 
頼 粒 細 胞 腫 . 第 6 例 . 選管 腫瘍 か - 
横山 RM 安夫, 金井 茂 (東大 医学 部 病理 , 外科 

Noteworthy Tumors of Difficult Histogenesis (Subtitle) Parenchymatous 

carcinoma of pancreas or metastasising non-chromaffin paraganglioma ? 

(2cases). Undifferential neuroblastoma or reticulosarcoma 


Sarcoma botryoides. Granular cell sarcoma. 
Urachal tumor ? 


TAKESHI YOKOYAMA, YASUO TOKORO, 
SHIGERU KANAI 


われ われ 是 常 悪性 腫瘍 の 判 検 。 手術 , 試 切 材 料 を みる 時 , 組織 性 格 を 判定 する に 困難 を 感 ず 
る こと が し ば し ば で ある 。 そ れ ら を 診断 する 時 , 決定 的 な 根拠 を も つも の は むし ろ 少 い 。 こ こ 
に われ われ は 国難 を 感じ た も の か ら 数 例 を 供 示し , 御 教示 を 仰ぐ 。 

(第 1 例 ) 69 FBR 臨床 診 断 腹部 腫瘍 , 経過 約 2 ヵ月 。 剖検 する と , MBit, 空腸 壁 よ 

ER, BR}, Treietz の 部 に ある 小児 頭 大 の も の で か な り の 部 分 は 壊 移 に な っ て 
いる 。 転移 は 騰 頭 部 リン パ 節 , 肝 , 気管 枝 リ ン パ 節 , 左 思 に み られ る 。 肉眼 的 に は 肉 狂 状 。 組 
織 標 本 で は , 大 部 分 は 退 形成 の 強い 内 儀 病 の 如き 像 を 示し て いる が , 一 部 に は 明瞭 な 蜂 窟 状 の 
RELA LCV SD. GROOM SIL, いわ ゆる 膝 の 実質 冶 を 思わ せ , そし て これ は , BHO 
副 腔 の 存在 を 推定 させ られ る も の で ある 。 し か し 腫瘍 の 端 の 方 を みれ ば , そ こ に は Paragang- 
lienzellengruppe 独特 の 構造 と 思わ れる も の が みる み ら れ る 。 こ の こと は , 副 肝 の 存在 を 仮定 し 
それ か ら の 陸 実 質 痛 と 同時 に , Metastasising non-chromaffin paraganglioma を も 考え さ 
せら れる も の で ある 。 (第 2 例 ) 20 才女 臨床 診断 後 腹膜 悪性 腫瘍 。 経過 は 約 1 年 。 SES 
は 大 動脈 分 岐 部 に 手 省 大 の 世 麻 状 , 黄色 , 比較 的 較 の も の で , 連続 的 に 大 動脈 周明 お ょ び 硝 椎 
骨 に こみ られ る 。 転移 は 左 の 567 の 助 骨 に わた っ て 手 衝 大 の も の , Erin, BPA, KR 
部 リン パ 節 に ある 。 有 隊 で は リン パ ポ 人 節 より 隊 頭 部 実質 内 に お よん だ も の と 解せ られ る 。 HR 
を みる と , Alveolar soft part sarcoma (Stewart et al) と ほとん ど 同 一 の 組織 像 を 呈す 
し か し て その 主 腫瘍 の 存在 部 位 は Zuckerkand1 の 存在 する 部 位 で ある 。 こ れ よ り 思 い を 致 せ 

LGANN, Vol. 47, 1956) 751 











ry, これ は Randall 等 の 報告 (]. of Pathology & Bacteriology, 154. Vol.67.) EL 
Metastasising non-chromaffin paraganglioma で あろ う 。 し か し 肉眼 的 に も , 組織 学 に も 
外 よ り 人 人 っ た と 思わ れる 睦 の 転移 巣 が 実は 初発 で 。 この 腫瘍 元 来 の 退 形成 と 若年 者 癌 等 の 故 を 
も っ て この よう な 形 を と っ た の で あろ うか 。 (第 3 例 ) BFR MADHPMREM, 経過 
は 約 5 ヵ月 。 MRT SL, 肝 に 手 和 省 大 まで の 数 個 の 白色 , 実質 性 , 周囲 と の 境界 比較 的 明瞭 な 
腫瘍 あり , また 右 下 顎 下 リン パ 節 か ら 右 静脈 角 こ かけ て 数 個 の 鳩 卵 大 まで の 腫瘍 ,。 さら に 春秋 
Th10 以下 便 膜 外 の 根部 に 小指 頭 大 まで の 腫瘍 が 附 着 し , また 大 動脈 に 沿っ て , 小指 大 まで の 
が 数 個 み られ る 。 & OICAARE * BLE 1/2 に 腫瘍 が 入っ て いる 。 従っ て どこ が 初発 巣 が 
全く 不明 で ある 。 組織 学 的 に みる と , 小 円 形 細胞 肉腫 で ある 。 明 ら か な 格子 線維 形成 も な く , 
いわ ゆる 神経 染色 に も 上 染 ま ら ぬ 。 し か し 腫瘍 存在 部 位 よ り 考 えれ ば , 細 網 肉腫 の 一 型 と する よ 
り は 神経 芽 細 胞 性 の 方 が 考え られ る 。 (BAM) 4 ヵ月 女 小骨 盤 腔 を 充 た し て いる 碧 色 の 比 


bas cat tthe ry NEL pha Tod EL ) ー West ys Se 7 ーー > S Jette 77-3 fl 
較 的 責 の 腫瘍 。 内 生殖 器 は 全く 腫瘍 の 中 に 姿 を 消し て いる 。 PRR, FRA, BLOM 





下面 に 連続 性 転移 が 豊富 に み ら れ 乳 叶 状 に 増 殊 し て いる の が 特異 で ある 。 組 織 学 的 に みる と , 
細胞 は クロ マチ ン 少 く , 不 規則 な 形 の 小さ い 核 を も ち , 原形 質 は 極 く 少 い 。 原形 質 の 突起 
を も っ て 接続 し て いる と ころ も あり , 巨大 細胞 の 如く み ら れ る も の も 所 々 に あり , また ば ら ば 
ら に 排列 し て いる と ころ も ある 。 こ れ は いわ ゆる Traubiges Sarkom で あろ 5。 (第 5 例 ) 
31 $53 東大 病院 中 央 検査 室 材 料 ( 木 本 外科 ) 4 年 前 胃 切除 を 5 < く 。 今 回 療 着 性 イ レウス と 
し て 開腹 。 ZEITEN, Chis, AMS, tok OREM CREEL TW KR, 
前 回 の 手術 療 彰 と の 関係 は な か っ た 。 肉 眼 上 肉芽 組織 様 に みえ る 腫瘍 で ある 。 組織 懐 本 を みる 
+, いわ ゆる Granular cell tumor J) Pleomorphic cell tumor tC, この 発生 母 地 が 何 
で ある か , すなわち 筋肉 か , 神経 か 分 ら な い 。 (第 6 例 ) 51 才女 東大 病院 中 央 検査 箸 材料 
( 木 本 外科 ) 一 昨年 子宮 筋 性 の 手術 を うく 。 下 腹 克 に あり 勝 腕 上 部 と 密接 に 疹 着 し て いる 小児 
頭 大 の 比較 的 便 。 PR BER IC reo THO, 中 に 黄 色 の 液 を 入れ て いる 腫瘍 。 腫 瘍 の 後 下方 は 
小 賜 と 疹 着 し て いる 。 そ し て これ は 2 年 前 の 子宮 筋腫 手術 時 の 皮膚 痕 渡 と 連続 し て いる 。 組織 
SZENE HH, 明る い 胞 体 を も る つ 割 に 大 形 の 細胞 が 蜂 癌 状 に な らん で いる と こ 
ろ が あり , これ が 基本 構造 で 。 これ ら の 細胞 が 附近 の 組織 の 中 に びまん 性 に 侵 人 し て いる よ 5 





: こ 思わ れる 。 BAM, 組織 構造 か ら み て , 居 管 原 の 腫 意 が 考え られ る 
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XI. # 織 7 Histology 


243. 悪性 腫瘍 の 実質 と 間 質 と の 関係 に つい て 
小鳥 国 次 , 北村 四郎 (福島 県 立 医科 大 学 病理 学 教生 =) 
On the Relation between the Parenchyma and the 


Stroma of Malignant Tumors. 
KUNIJI KOJIMA, SHIRO KITAMURA 


(ELEM © EL 2 KO SBCA CRN LK. E95 SAME LIMBO Hic dS 


Ha vial, 周囲 聞 皿 と は 腫瘍 の 直接 周囲 に ある 部 分 , 臓器 聞 質 と は さら に その 周辺 部 を 指 
す 。 検討 し た 材料 は 人 の 胃 , 腸 , FE, AB, 皮膚, 5 RED 202 例 で ある 。 ま ず 第 一 に 
の 三 聞 質 に 出現 する 細胞 の 種類 は 次 に 述べ る よう に, 

な い 。 上 自 血 式 は 混合 感染 と 思わ れる も の を 除き , いずれ の 睡 瘍 も 周 | 
に 腫瘍 の 革 進 部 に 好 ん で 浸潤 し , 稀 に は 小 肛 瘍 を 形成 する も の すら あぁ 
部 や 角 化 また は 不全 角 化 を 示す 部 に 多い ( 表 2 )。 こ れ ら の 点 か ら 白 





また 隆 瘍 実質 の 壊死 
ま は 腫瘍 細胞 の 増殖 に 対 


ぷ 








第 1 表 間 質 に お ける 好 中 OEMS! 度 





















































ge: 個 有 間 質 CE) (% MEER (で ) (%) | seem (0) (x) | Be voce) 
検索 例 数 i... 
ie a i at ha ssi TEAR = Te | TE a モー Eu E>unm 
4 2 80 例 19 28|20|19| 9| 8] 32! 28/13|17!73 22| 5| 0| 0 91 9 
| 
ig i 18 29 29 | 11 | 0121| 8|I31|15| 8|38|54 31|15| 0| 0 93 7 
孔 次 42 62 24| 9| 5| 0|40|40|15| 5| 0/95 5} 0| 0| 0 93 5 
子 宮 En | 36 9 52117| 9113 48118|17|13|83 13| 4| 0| 0 93 5 
Ri 14 31 15 | 31/15] 8|15|16|31」23|15|92 0| 8| 0| 0 86 14 
8 6 17 50; 33] 0| 0 50/50} 0| 01100 0!0 00 100 0 
| | 
Ki 6 17 33150| 0| 0|17133133| 0 117100 0|0| 0 0 83 10 
を びに 平均 %| 202 例 26 33 41 13 | 36 | 51 85 10 5 92 8 
第 2 表 好 中 球 の 集 疾 部 位 並 びに その 頻度 第 3 表 間 質 に お ける ESF 
Ar RAR ODO HW zx MD fr 
| INCH ef i 死 m ite 並び に 
| ve AS 4 FA. 部 ーー 
胃 A som 50% 32% 表 i 8007) 25 73 136 
腸 Ri 18 | 43 | 29 腸 SE 18 5 | 2 | 3 
2 i 42 | 62 24 乳 1 42 19 40 74 
== | 36 39 | 39 78% ms OS 36 2 33 160 
Komm | 14 46 | 40 73 FE er 14 13 | s5 228 
F % | 6 50 | 33 67 = A 6 30 | 4 | 120 
道 ® | 6 33 66 83 rum 6 oP Z 
46% 38% | 75% anne | 202, EB: Us Owl: 3.52106 








#:12x10, 5 視野 に 相当 する 間 買 に つい て トル イチ ンプ ブリ ュー 
標本 で 算定 . 
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LUMENS RISA % O & JB MII OBAMA fe DOC EA BSS LOLMDHS, な 
35 RAO LED CEG MARA REL RT SR, ZOBCRSLCTWHRAMRMNEO HICK 
り 込 まれ て 太田 の い 5 Glandular erosion に 類似 の 形態 を 示す も の が ある 。 HERERITEH, 
は 極め て 反応 が 弱い 。 概 し て 周囲 間 質 に 多く , ERR, 小 円 形 細胞 開 

変性 部 に 限局 性 に 出現 し , 壊死 部 で は 好 中 球 が 増加 し , 本 細胞 は 少 
く な る 。 こ の 点 本 細胞 は 少な く と も その 一 部 は 変性 と 関係 ある も の と 考え られ る 。 組織 球 は 各 
胞 巣 の 直接 周囲 に 存在 する こと 多く , 周囲 聞 質 に 僅か に 優位 に , TE HPLC AS, 
た 変位 壊死 に 陥っ た 腫瘍 実質 の 部 に 出現 し , これ ら 物 質 の 清掃 に 参加 する 。 た お 一 見 光 巴 球 に 
見 える 細胞 の 中 に 比較 的 健康 な 胞 巣 に 接し て 小形 組織 球 が 相当 多数 存在 する こと を 指摘 し た い 。 
また 清掃 に 際 し て 壊死 部 に 生ずる 組織 球 の 初期 の 形態 も この 組織 球 で 。 これ が や が て 大 形 の 組 
織 球 に 移行 する 像 を し ば し ば 認め る 。 異物 巨 細 移 は 202 例 中 17 例 に 認め られ, TE, BO 
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Ki ERRRCS ¢ (13 A), BHO 3 Blake 2 例 , Carcinoma granulomatosum 1 例 , 
乳 痛 の 1 例 は Comedo carcinoma で ある 。 ま た 白血球 の 浸潤 が 少な く て その 融解 作用 が 少 
な いた め 比 較 的 固い 感じ の する 腫瘍 実質 の 周囲 に 接し て 多く 現われ る 。 PRM MORE 
胞 と 異 り 固有 開 賢 に 多く , ABR CHICKS, 臓器 問 質 に 少な た い 。 ま た 腫瘍 実質 に 直接 接 す 
る こと も ある が , 多く は 光 選 球 また は 小形 組織 球 を 介し て 腫瘍 実質 に 間接 する 。 ま た 骨 冶 , 乳 
病 等 の 内 便 性 韻 に 少な い 。 便 性 冶 が 広範 な 転移 を 起す こと を 考慮 に 入れ て , 少な く と も 一 部 本 
細胞 は 幅 瘍 実質 に 対す る 直接 的 な 防衛 と いう より も ゃ 間接 的 に 生体 の 防衛 に 参加 する の で は な か 
ろう か 。 生殖 器 や 皮膚 交 に 多く 見 られ た 。 光世 球 は 各 腫 瘍 と も 最も 豊富 に 出現 し , 固有 半 

質 よ り も 周囲 間 質 に 優位 に 存在 する 。 ま た 光 巴 胞 を 形成 する も の 多く , AMA CH 
連 間 質 に 見 られ る が , BHEMOARHARAICHRS >. AAMAS REOBS c Ate, PEF 
戦 の 組織 表現 と 解せ られ る 。 肥 用 細胞 は 表 の 如く 臓器 聞 質 に 最も 多く , ARAMA CHICKS, 

固有 閣 質 で は 最も 少な く 中 心 部 に 向う と 消失 する (10.6 : 3.5 : 1)。 また 胃癌 で は 潰瘍 癌 に 多 
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7 っ 、 


N 
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く , 便 性 癌 に 特別 の 所 見 を 見 出し 得 な か っ た 。 

以上 の 所 見 と 関連 し て 腫瘍 の 局所 性 治 應 に つい て 一 言 する 。 選 平 上 皮 泡 で は まず 最初 腫瘍 細 
胞 の 増殖 に 対し , その 周囲 に 白血球 が 反応 し , 一 部 は 腫瘍 実質 の 中 に 散在 性 に 浸潤 し , や が て 
腫瘍 細胞 の 周囲 に 小形 組織 球 が 現われ る 。 こ れ が 障 瘍 の 増殖 に 対す る 一 次 交 な 反応 で ある 。 次 
いで 腫瘍 の 中 心 部 に 角 化 が 起り , 白血球 か が そこ に 出現 し , 滞 次 その 量 を 増し 壊死 巣 を 形成 する 
この 壊死 が さら に 高 謀 に な る と 乃 巣 の 一 部 は 破れ て 外部 の 聞 質 と 連絡 し , 組織 球 が その 部 に 
AL 死 の 清掃 に 参加 し , EICHE IE REND. & SICBFEAIETTIT Se TOMO 
突 質 が 周囲 の 幅 瘍 実質 か ら 離 断 さ れ , これ ら 弁 瘍 片 は 前 記 諸 細胞 に よっ て 各個 に 攻撃 せら れ , 
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FRITS PIC MS OBER RL TC CHR CHR, 異物 巨 細 胞 が 存在 し , TOMA 


CE ÄHN TAI IHREN O MS VL BT SICBS. KR Eger 
St Neve CNZUHEFT DS Od < HAL FIN FOAEL EI ERE L, これ が 高度 に 
た る と その 部 の 腫瘍 細胞 が 壊死 に 陥り , 血管 黄 ふ 破壊 消失 する 。 そ の 結果 前 述 の 胞 巣 中 心 部 の 
壊死 の 場合 と 同一 の 形態 を 取り , 以後 同一 の 治 疹 形式 を 取る 。 な お 腫瘍 の 融解 に 参加 する 白 血 
球 が 比較 的 少な い 時 に 上 記 の 治 疹 形式 が 見 られ る も の で , 白血球 が 多い 時 に は 異物 互 細胞 の 反 
応 は 少な く , これ は 腺 韻 に も 見 られ る 。 すなわち 最初 に 記載 し た 腺 腔 内 の Alfa! (太田 の 
Glandular erosion を 含め て ) 滞 次 増量 し て 腺 腔 璧 の 腫瘍 細胞 を 融解 し , その 部 に 組織 球 が 浸 
和信 し て 清掃 し , 周囲 に 少量 の 結合 織 の 増加 を 来たし , 組織 の 空 除 を 残し て 局所 治癒 を 営む 。 
- の 所 見 より 演 者 等 は 腫瘍 の 実質 と 聞 質 と の 関係 に お いて 腫瘍 細胞 の 増殖 に 対し 生体 は 防 
的 に 反応 し 。 さら に 清掃 と 局所 治療 の 形式 を 示す も の で , 生体 の 側 か ら 見 て 本 態 的 に 何等 英 


に 





症 と 異 る と ころ は な い 。 


Mt 講 
AA : 御所 見 を 興味 を も っ て 拝聴 し た 。 腹膜 腔 に 癌 細胞 を 入れ た 際 に , 最初 の 数 時 間 内 に 白血球 , Hi 
球 等 の 強い 反応 あり , 炎症 性 反応 と 同様 の 反応 が ある 。 KK, 






応 あ WAI O MIC cr, 壊死 が 起 る と (化学 療法 
了 主 0 
死に 対し て 起 る 反応 が ある こと は 確か だ と 思う 。 この 点 に 関し , 昨日 の シン ポジ ウム で 化学 療法 の 効果 を 
る め 得 た 剤 検 例 で , 単 球 反応 が 強かっ た と いう 赤崎 教授 の 報告 に 刀 味 を も っ た 。 

anus: 原発 巣 と 転移 巣 で は 多 non と 思い ます 。 例え ば 乳癌 の 場合 骨 転 移 が 趣 を 異 に し 
た 像 を 呈し ます 。 また お 尋ね の 子宮 癌 の 場合 で も 間 質 の 好 酸 球 は 臓器 特異 MM り ま す の で , HERE 
移 と で は 間 質 の 態度 も 多少 軸 よ っ て きま す 。 な お 白血球 が 実験 腫瘍 に 際 し て 変性 に 陥っ た 時 出現 する と の 
こと で あり ます が , 白血球 の 1ytisch の 作用 も 考え な けれ ば な ら な い の で は な いで し よ ょ よう か 。 

太田 邦夫 : 腫瘍 の 周辺 部 また は 腫瘍 の 内 部 に , 種々 の 炎症 変化 か あら われ る こと が ある 点 は , 御 指摘 の 如 
く で ある と 考え ん られ る が , その 原因 発生 に つい て の 分 析 は 可能 困難 で , 簡単 に 結語 し うる ふも の で な いよ ょ 2 
に 思わ れる 。 主 な 根拠 は 1. 異 系 移植 実験 の 成績 は 人 体 瘍 に つい て 大 し て 参考 に な ら な い 。 2 全く 反応 
の な い 所 見 に は し ば し ば 接する が , CHM, 今井 教授 の 特異 的 な 無 反 応 Schub の み に あ ら わ れる の で あ 
る か 否 か は な お 疑問 が か ある 。3. 単に 退行 変性 の み を 考え て も , 御 説 の よう に 進行 し た 韻 の 側 の 壊死 を 認め 
Sth, 受身 の 側 で ある 宿主 組織 の 退行 は 常に 港 潤 の 失 端 で お こる わけ で ある か ら 。 変性 宿主 組織 に 対す る 
反応 も 十分 考え な けれ ば な ら た な い 。4. 表面 を 有する 腫瘍 で は 感染 が 除外 され な けれ ば な ら ぬ こと は すでに 


指摘 し た 如く で ある 。 今 の と ころ , 純粋 に 原発 腫瘍 に 対す る 組織 反応 の 有無 の 問題 が 解決 され た と は 考え 








られ な い 。 
北村 四郎 : 私 は 腫瘍 細胞 の 増殖 に 対し て 白血球 が 反応 し , 
ある と 考え て お り ま す 。 








755 











24. IRRE Zoe IC OT 
今井 環 , 大 塚 A (九州 大 学 医学 部 病理 学 PBB ご ) 


On the Stromal Connective Tissue of the Human Carcinoma. 
TAMAKI IMAI, HISASHI OTSUKA 


MIC IS} SARL BES O inc, 挑 本 的 意義 を 有する も の の ある べき こと は , すでに 


くり か え し 述べ た 。 も ちろ ん , これ 以外 に も 種々 な 因子 に より 聞 質 結合 織 の 増殖 が 起 る こと は 


\ 析 整理 す 





天 定 され な い が , この 問題 を さら に 検討 る た め に は , 開 質 所 見 を いま 少し 詳細 


+ ノ に 


VERA. + 


る 1Le-7)* dD 


われ われ は , この 点 を 主眼 と し , AM, FL, TE, RENTE 300 例 以 上 
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BIOL REAR) る MAL, その 個々 の 所 見 は 随時 3 発表 し て == きた が , に Re: = 


応 換 索 を 終っ た の で 。 MANICBURL TARE BS. 


mye am 1 xy u um» ABS A ch Mr に 23 yn 7H ZG » ı = I. 急 激 Ly マル 
HRS O RASA 先端 部 に 間 質 結合 織 の 「 新 生 」 が 起り 得る こと , こと に な 分 化 落 差 
= N an tye nt eat x p> L? ur = 7X Vo 
と も っ て 。 突発 的 に 終 出 発育 が 起 あ と き に これ が 著 明 な る こと は すでに いく たび か 発表 し た 。 


この ほか , 痛 脱 開 質 結 合 織 の 増殖 に 関係 する 因子 と し て , 広く 病 実 貨 の 退行 。 壊死 が 問題 と さ 
れる が , 比較 的 大 な る 胞 巣 の 凝固 壊死 が 周囲 間 質 に 接し て いる 場合 , これ が 器 化 さ れつ つ あ る 
所 見 が 認め られ る 。 比較 的 注意 を 引く の は , 小 胞 巣 の 壊死 が 同じ く 器 化 機転 ある い は し ば し ば 
液化 機転 に より 吸収 され , その あと に 著 明 な 肉芽 性 増殖 を 見 る 場 


和合 が 少く な いこ と で ある 。 そ 
DE, 六 化 機転 に よる 場合 , 小 壊死 胞 巣 の 吸収 に よっ て 生じ た 組織 欠損 部 は , 周囲 よ り 線維 芽 


Sto 


DST SOLE Lo CRACK DLO, 次 いで 肉芽 組織 が 線維 化 な いし 硝子 様 化 に 至 
で あっ て , その 移行 過程 を 順 を 追っ て 追求 する こと が で きる 。 こ の よう な 過程 は , 乳癌 や 
い は リン パ ぷ 節 転移 癌 , 肝 内 転移 問 な どの 中 心 部 線維 化 の 著しい 例 に お いて , 最も よく 捉え 
が か が で きる が , いわ ゆる 硬 人 性交 の 或 あ る の , ある い は いわ ゆる 助 膜 内 被 腫 , 腹膜 転移 癌 な 
の 形式 を 踏ん で 成立 する こと も 少く な い 。 以 上 の 所 見 は , 間 質 結合 織 の 増殖 が , HARE! 
壊死 の 修復 
OCR SN EK: て 開 質 結合 織 の 増殖 が 起 る こと 
少く な いと 思わ れる 。 当 教 宣 の 久保 田 の 等 電 点 測定 成績 や , 河原 の アル カリ ぃ フォ ス フ ァ タ 
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朋 技 と 関連 し て 超 る こと が 少く な いこ と を 示す ょ よ う で ある 。 詳 さ に 検索 する と , 
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EESAEMUEAZLIEDIK ABTEI HH NMIHIF TH T, Mr ZIEHE FIN 
SOR EPA ELE SE O GPC Is Th, や や 著しい 結合 組織 の 増殖 を 見 る 場合 , E 
RU CHAT UE, 附近 に 退行 性 の 冶 胞 県 の 残存 を 認め る こと が 少く な い が ,。 これ も また 上 上 記 
DENT 9. NA, 胞 巣 内 に 著 明 な 好 中 球 の 集積 を 認め , 化 膜 様 所 見 を 呈す る も の も 2 
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Ds, ÄRCHRADEHET NG し 吸収 像 が 認め られ る の が 普通 で あっ て , し ば し ば 異物 巨 細胞 
の 出現 を 伴 な い , 高度 の 結合 織 増 殖 を 認め る 。 こ の よう ぅ な 所 見 も , 閣 実 質 の 退行 。 壊死 と 関係 
あり と し て 支障 な た いで あろ う 。 以上 の ほか , 予め 結合 織 の 増殖 か あり , Pic MHC KAS 
が 侵入 し , これ を 間 質 と し て 取り 入れ る こと は も ちろ ん あり 得る 。 AUC SO 2 
内 に 冶 突 買 が 侵入 する の は この よ うな 例 で ある が , 乳癌 の 或 る ある の に る 同様 の 所 見 が 認め られ 
る 。 そ の 際 , 狂 出 発育 性 胞 巣 の 浸潤 部 に は , 幼 有 弱 肉芽 組織 の 新た な 増殖 を 認め る こと が 多い 点 
は 注意 を 要する 。 さ ら に 化 臓 その 他 の 茨 性 変化 の 合併 が ある 場合 , これ に 関連 し た 結合 織 増 殖 
を 見 る 例 か ある の は 周知 の 通り で ある 。 

以上 の 観察 を 基 と し て ここ に 指摘 し た い の は , 痛 蛋 に お ける 間 質 結合 織 の 増殖 が , 一 見 雑多 
な よう で あっ て も , 詳細 に 呈 味 すれ ば 上 記 各 型式 の う ちの いずれ か に 概ね 属 せ し め ら れ , これ 
以外 の 型式 の も の が も し あり と し て も 例外 に 属す る と 思わ れる こと で ある 。 こ の うぅ ち , Kari 
の 退行 壊死 が 韻 質 結合 織 の 増殖 と 関連 する こと が 最も 多い よう で ある が , COB, 前 者 と 後者 
と の いずれ が 一 次 的 で ある か , また , 一 次 的 壊死 の 場合 に は その 原因 が 何で ある か が も ちろ ん 
問題 と な る で あろ う 5 。 個 々 の 例 で これ を 一 一 明らか に する こと は 。, 現在 の 病理 組織 学 的 知見 を 
っ て し て は 必ず し も 容易 で は な いと は いえ , 諸 所 見 を 絵 合 ず れ ば , 少く と も 緒 出 発育 先端 部 
に お ける 間 質 結合 織 新 生 が , 抗 冶 反 応 の 直接 ある い は 間接 の 現われ で ある こと は 決し て 償 定 せ 
られ る も の で は な いと いう の が , われ われ の 結論 で ある 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





245. 結合 織 性 腫瘍 の 組織 化学 的 研究 
Ag, 鳥海 純 , 栗原 良彦 , 谷沢 R RHR 


Histochemical Studies on the Interstitial Tissues of Benign and 
Malignant Non-epithelial Tumors 
EISEI ISHIKAWA, JUN TORIUMI, YOSHIHIKO KURIHARA, 
SAKAE TANIZAWA, YOSHITOSHI TSUDA 
(Dept. of Path., Tokyo Jikei-Kai School of Medicine.) 


Histochemical studies of polysaccharides were carried out in order to obtain a 
better insight as to their appearance in non-epithelial tumors and to their origin. 
A total number of 100 cases of non-epithelial tumors: fibromas & librosarcomas 
11, fibroadenomas 10, myogenic tumors 17, neurogenic tumors 24, meningiomas 4, 
angiomas 15, chondromas 8, osteogenic tumors 5, giant cell tumors of the bone 6. 
Staining methods: 1) Histochemical methods: PAS, allochrome, acid mucopoly- 
saccharide reaction, dialysed iron method, metachromasia : thionin (pH 3.9), toluidin 
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blue (pH 2.5, 4.1, 7.0) and alcian blue. 2) Routine histopathological methods: 
HE, Masson’s trichrome, mucicarmine and silver stain. Results: 1) Fibroma,. 
fibrosarcoma, and fibroadenoma : PAS positive fibers were irregularly distributed 
having no characteristic distribution, while acid mucopolysaccharide (AM) was 
observed in myxomatous portions. Mast cells found in general in the transitional 
portions between the above two. In a case of fibrosarcoma without mast cells, 
Am was found between the tumor cells. As the myxomatous portions became 
dense there seems to be an elevation in PAS positive reaction. 2) Myogenic 
tumors: PAS positive fibers were found around the cells which in general, stained 
red with allochrome. Mast cells were numerously found in leiomyoma of the 
uterus. AM was variable. Strong AM reaction was found in a case of leiomyo- 
sarcoma with no mast cells. 3) Neurogenic tumors: Although there were 
transitional figures, there were 3 types observed in this group according to the 
behavior of the PAS positive substance: PAS positive fibers running in a definite 
direction, PAS positive substances showing radiating form around individual tumor 
cells and collagenous portions in which often there are formation of small loops 
attached to the individual tumor cells. AM could hardly be detected in the first 
type, while in the second and third types, it was very variable in appearance, as 
in fibroadenomas. 4) Meningioma (meningothelial type): A tendency of PAS 
positive substance appearing around the cells was observed, and PAS positive 
granules were found scattered in various areas. Silver stain revealed no distinct 
reticulum fibers. AM proved to be negative. Mast cells could not be observed. 
5) Angioma: PAS positive fibers were observed around the vascular walls, and 
AM, although little, could be demonstrated in the vessel walls or around them 
in some instances. Mast cells were in general numerous. 6) Chondroma: PAS 
and AM positive areas demonstrated an irregular distribution with both found in 
some portions. In most of the cases, AM could be observed metachromatically 
in toluidin blue stain having a pH of 2.5. Mast cells could not be found inside 
the tumor tissue. The authors feel that in the beginning of ossification, AM becomes 
positive and later on PAS positive reaction comes into the picture. When ossi- 
fication is completed the PAS positive reaction becomes weak and AM cannot be 
observed. 7) Osteogenic tumors: Osteoid is stained with eosin, AM positive and 
follow the above mentioned process (Rf 6) with ossification. Mast cells could not 
be found. 8) Giant cell tumor: PAS positive fibers were found around the cells 
and granules sporadically. AM could not be distinctly detected. No mast cells 
were found. From the above results it can be stated that AM can be detected 
in loosely arranged tissue and as the tissue becomes more dense, especially in 
collagenous tissues, PAS positive substance comes into the picture. In the so- 
called hyalinous tissue PAS positive reaction becomes weak, and this tissue can 
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be weakly stained with thionin orthochromatically. Although Masson’s trichrome 
is said to stain collagen and some portions of loosely arranged tissues, it 
cannot stain in detail the AM positive portions. Mucicarmine runs parallel with 
AM reaction to a certain degree but is inadequate for detailed study. Mast cells 
are scarce or negative in loosely arranged tissue spaces and dense tissues, but are 
rather found in the transitional portion of the two. Since mast celis in the 
majority of the cases are scarcely or not found in AM positive areas, the authors 
feel it difficult to state that they are directly connected with the formation of AM. 
Among the three AM reactions, namely, dialysed iron, metachromasia, and alcian 
blue, which are said to be the special stain for AM, more than two of them 
appear positively in most instances. On the other hand, there are portions show- 
ing only alcian blue positive substance, the nature of which should be studied in 
detail in the future. Some of the soft fibromas which histochemically simulate 
the second type of neurogenic tumor mentioned in this study give one the impres- 
sion, that it should be classified under the latter tumor. Some specimens showing 
hyalinous structures with the HE strain, already showed the beginning of ossifica- 
tion process with the special histochemical stainings. It is thus hoped for that 
more detailed methods should be taken for differentiation of presence or absence 
of bone tissue formation. Since space is not permitted a further detailed report 
will be made in the near future. 





246. 人 体 腫瘍 な ら び に 腹水 腫瘍 の 蛋白 成分 に 
関す る 組織 化学 的 観察 (第 1 報 ) 
橋口 孝雄 , 佐々 木 豊 彦 , 真 部 宗 , SRE, CARR 
(大 阪 大 学 医学 部 第 二 病 理学 教室 ) 
Histochemical Observations on Protein Components in 
Human and Ascites Tumors 


TAKAO HASHIGUCHI, TOYOHIKO SASAKI, HAJIME MANABE, 
JINSEI SHIMADA, AKITOSHI SUGIMOTO 


外科 的 手術 に よ っ て 採取 し た 人 体 腫瘍 組織 147 Fl, TO5STE 43, 皮膚 19, 乳房 18, A 
15, リン ぷ 節 10, 卵巣 8, 骨 お よび 軟骨 7, 腸 6, 口腔 6, 気道 4 その 他 11 例 の 新鮮 材料 を 
ホル マリ ン ま た は アル ュー ル 固 定 後 。 型 の 如く パラ フィ ン 切 片 と し た 。 そ の 病理 組織 学 的 診 断 
ASHE 83 例 (FEEL BENG 31, 局 平 上 皮 痛 7, 単純 訪 ほ か 16), 肉腫 17 例 ( リ ン パ 肉腫 7, 細 網 
Alf 3, その 他 7), 良性 腫瘍 45 例 で あっ た 。 用 いた 組織 化学 的 染色 反応 は neotetrazolium 
こよ る SH・SS 基 の NT 反応 。 blue tetrazolium (に よる Cystine の BT 反応 , performic 
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acid と Schiff 試薬 に よる SS 基 の PFAS 反応 , Coupled tetrazolium に よる tyrosine,. 
tryptophan, histidine の CT 反応 , dinitrochlorobenzene に よる tyrosine, SH, NH, 
の DNCB 反応 , お よび SH 基 と SS 基 を 別途 に , また は 同時 に 上 染め る DDD 反応 で ある 。 
腹水 腫瘍 は 吉田 肉腫 , エー リッ ヒ 瀬 , 腹水 時 痛 の 3 種 を 用 い , 移植 後 30 分 , 3, 6, 12, 24 
SH, 2 日 以後 は 連日 これ を 採取 し , 塗 抹 伸展 標本 と し て , 1 2 三 塩化 酷 琶 アル ュー ル 溶 液 で 
固定 し , NT, CT, DDD OfO#EROeRH LK. BRK: 人 体 腫瘍 組織 (1) AFL 
BR CI, いずれ の 騰 器 で も 角 化 が み ら れ る 場合 に は , 角 化 部 に 最も 強い 陽性 反応 が , 用 いた 
楽 色 反応 の すべ て に 認め られ た 。 特 に NT, CT, PFAS で 強 染 し , 角 化 の 程度 と 反応 の 強 さ 
が よく 一 致し , 従っ て 角 化 の 傾向 の 強い 皮膚 舌 令 茎 な どの 痛 真 珠 に 鮮明 な 陽 作 反応 を 示し た 。. 
角 化 傾向 の 弱い も の , 特に 基底 細胞 冶 な ど で は 反応 が 非常 に 弱い か また は し ば し ば 陰性 を 示し 。 
従っ て 子宮 , 口腔 な ど で は 反応 の 弱い も の が 多かっ た 。 間 質 結 合 織 が 軽度 乃至 中 等 変 に 陽性 反 
応 を 示す も の が 多く , HRAOSHOPICIL— BAHN CH otc. (2) 円 柱 上 皮 上 次 で は 腺 癌 上 
皮 は NT で 概ね 陰性 また は 淡 染 し , 基底 肛 お よび 間 質 が 弱 陽 性 で あっ た が , 卵巣 の 腺 問 で は 
上 友 に 中 等 度 の 着色 が み られ た 。BT, PFAS で は 一 部 の 韻 質 に の み 双 喝 仁 。 CT で は し ば し 
ば 腺 冶 上 度 に 中 等 度 一 強度 の 着色 を 示し , FE, LB, 腸 , 卵巣 な ど で 比 較 的 強い 反応 が み ら 
問 質 も 中 等 度 に 染色 され た 。DNCB, DDD で も 陽 価 の も の が 多かっ た が , CT より も か 
な り 淡 染 す る 傾向 が か みろ られ た 。 な お 腺 瘍 の 腺 器 内 に み ら れ る 不定 型 の 分 決 物 は 多く の 染色 で 強 
い 陽 性 を 示し た の に 対し て , 胃 の 粘液 郊 で は 粘液 は ほとん と 陰性 , その 中 に 浮浪 する 癒 細 胞 に 
強い 陽性 を 示し た 。 (8) 単純 癌 は 多く の 場合 実質 に 陰性 乃至 微弱 , MACHIEESEBE 
その 他 の 上 度 性 悪性 腫瘍 で は 紋 毛 上 皮 上 腫 , 肝癌 に 強い 反応 が み ら れ た 。 4) ABTILY ysA 
腫 , MMAMOZ < 2S, 骨 加 骨 肉腫 が 一 部 中 等 度 陽 体 で ある の に , 繊維 肉 玉 で は ほとん ど 
すべ て か が 強 陽性 を ん 示し た こと は , 多く の 例 の 間 質 に みみ られ た 陽性 反応 と と も に 注意 すべ き 所 見 , 
と 思わ れ た 。 (5) 良性 腫瘍 の うち 選 平 上 度 に 由来 する 乳 嗜 洲 お よび 混合 腫 の 角 化 部 に 強 旨 性 , 
腺 玉 お よび 繊維 腺 牌 の 上 皮 は 反応 が や や 区 々 で, 混合 性 や 乳房 の 腺 上 度 に 強 旨 性 の も の が ある 
が , 子宮 で は ほほ 陰性 , 子宮 筋 六 で は 正常 な 筋 層 の 強 場 仁 に 比べ て 病 か に 減 叶 し た 反応 を 示し 
た 。 繊維 腫 お よび 血管 社 な ど で は 中 等 楼 , いずれ の 場合 で も 間 質 結合 織 は 多少 と も 陽性 反応 が 
Abn, PERN, 人 造 歯 細胞 腫 , 胞 状 思 胎 な ど に も 陽性 で あっ た 。 (6) VEDA he FLERE, 
TR, 単純 上 山 な どい ずれ の 場合 で も 浸 洋 人 性 に 増殖 する 閣 細 移 に は 多少 と も 反応 が 増殖 し た こと 。 
変性 壊死 に 陥っ た 部 分 お よび 血 尾 や 繊維 素 が 強 染 し た こと , BeBe Fae Bic COs 
PREBICIX LIE LIE NT, CT, DNCB な ど で 中 等 度 乃 至 強度 の 陽性 反応 が 久 ら れ た こと な ど 
が 見 逃す こと の で き な い 主要 所 見 で ある 。 腹水 腫瘍 で は 吉田 肉腫 , エー リッ と 病 と も に 反応 が 
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Bd CRBERETC, 移植 後 い ずれ の 時 期 で も , また 用 いた いずれ の 染色 で も 細胞 質 に か す 
か に 着色 する か また は 不 染 で あっ た 。 こ れ に 対し て 腹水 時 泡 で は いずれ の 時 期 で も 多少 と も 細 
胞 質 に 陽性 反応 が 認め られ , NT で は 移植 化 3 HUN, 5 一 7 BB, 10-138 
に 中 等 度 , 17 HI RICHEIET, 大 体 除 植 後 の 日 数 と と も に 増強 し た 。 CT で は 移植 後 5 こ 10 
日 の 中 期 に 強 陽性 。 そ の 前 後 の 時 期 で は 幾 分 反応 が 弱い よう に 思わ れ た 。DDD で は 大 体 NT 
妥 合 と 類似 し た 像 を 示し た が , 反応 は 病 か に 微弱 で あっ た 。 注意 すべ き は , NT で 中 等 度 乃 
玉 強 度 に 暗 赤 色 一 紅色 に 染まる 大 小 の 累 彼 乃至 小 滴 が , 腹水 隆 瘍 の すべ て に 認め られ, TOK 
色 像 お よび 移植 後 の 推移 が 脂肪 染色 の それ に 酷似 し て いた の で , 恐らく 脂肪 乃至 病 脂質 に 因 る 
反応 と 推定 され た 。 

以上 の 所 見 を 通 覧 し て , 上 皮 和 性 組織 の 染色 反応 は 正常 お よび 良性 腫瘍 に 比較 的 強く , EEE 
瘍 で は むし ろ 減 弱 し , 細胞 の 分 化 の 得度 と 逆行 する よ うに 思わ れ た 。 非 上 度 性 組織 で は その よ ょ よ 
う な 傾向 が なく, 多少 と も 常に 湯 性 で あっ た 。 各 反応 , 意義 に つい て は 目下 研究 続行 中 で ある 。 





247. 環 原 発 巣 と 転移 菓 の 組織 形態 学 的 比較 
(その 1) Bicone 
MEER MIER (大 阪 大 学 医学 部 第 一 病理 学 教 室 ) 
Histo-morphological Comparision between Primary and Metastatic 


Lesion (Part I) で astric Cancer 
KINYA OKANO, KOJI KIRIMOTO 


HOUSE RANI te TLSMKIER RL, また 原発 巣 と 転移 巣 と の 聞 で 著しく 
相違 する こと は し ば し ば 経験 され る 。 わ れ わ れ は この 事実 の 系 統 的 観察 を 志 し , BMRA 
を 原発 性 お よび 転移 巣 に つい て 比較 検討 し た 。 あ わせ て 既 発 表 の 粘液 韻 細 胞 内 小 球 こ に つい て も 
原発 巣 , 転移 果 に お ける 頻 変 , 組織 構造 と の 関係 を 鈴 察 し た 

症例 47 例 の 年 令 は 17 才 ー75 CH 27 A, K 20 例 , 原発 部 位 は 幽門 14, MBO, "API, 
休部 3, BEBIVAEIFL, 不明 8 で ある 。 そ の 肉眼 的 分 類 は Borrmann に 従い , I] 
5, 1#13, 198, V7 で 他 は 手術 切除 例 や 広汎 に 強い 破壊 壊死 等 の た め 分 類 不明 で あ 
る 。 組織 学 的 に は Kaufmann の 分 類 に より A CRM) B CRIA) C (A) D Ci) 
の 4 型 に 分 ち 全 視野 を 占め る 六 組 織 の 割合 より 数 移 表現 を 行っ た 。 原 発 巣 に お いて 一 型 の み で 
他 型 を 含ま ね も の は A (3 例 ) B (2 例 ) の み で 他 は 全く 混合 型 を 示し その 転移 巣 に つい て は 
前 記 5 例 に て も 混合 型 を 示し , また D は 多少 の 程度 に 全 例 に 見 ら こと より 全 一 組織 像 
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より な る も の は 存在 し な か っ た 。 転移 巣 に お ける 組織 像 の 多様 性 に つい て は 既存 の 正常 組織 構 
造 に より 左右 され る と ころ が 多い 。 す な わ ち も 原発 巣 より 直接 また は 他 転 移 巣 より 被 膜 , BR 
浸 滋 増殖 する 場合 , BR, 被膜 下 の 肥厚 と 結 締 織 の 増殖 著 し C 型 を と る も の が 多い 。 こ れ よ り 
個々 の 閣 細 胞 の 粘液 形成 と 結 締 織 線 維 問 に 管 腔 形成 様 配列 を と っ て 増殖 する こと か ら A, DW 
へ の 相互 移行 を 示す 。 以 上 は 騰 , 肝 , BR OB, 腎 お よび 卵巣 に 極め て し ば し ば 認め られ る も 
DCH), その 他 横 隔 膜 , BRR, PRR ICR TOC, D お よび A 相 互 の 移行 を 
る 。 肝 実質 内 転移 で は グリ ッ ン 疹 に お いて は 上 記 同 様 の こと 多い が , FL HT OHA, 
周囲 肝 細 胞 索 が 圧迫 鞭 縮 し て 細長 い 線 維 様 に な り 靖 組織 と 接する 時 , 閣 細 胞 は その 上 に 層状 に 
な りら び 麹 組織 中 心 部 に 向っ て 発育 し B, A よ り D へ の 相互 移行 を 示し , 境界 部 お よび 中 心 部 に 
結 締 組 織 の 増殖 を 伴 5 と 冶 組 織 は 大 小 移 巣 に 分 割 さ れ B, A, C, D の 各 型 を と る よ うに な る 。 
また 時 細胞 索 の 包囲 の な い 場 合 , 痛 細 胞 は 周囲 類 洞 内 に 侵入 し 肝 細 胞 素 に ほぼ 平行 に 伸展 し 上 
記 発 育 形式 を 繰返し 多様 性 を と る 。 副 腎 に お いて も 肝 同 様 で 皮質 細胞 に よる 包囲 が 見 られ , そ 
の 上 に 沿っ て 増殖 し た 癌 組織 より B ま た は A よ りか ゆ D, C へ 相互 に 移行 する を 認め た 。 そ の 他 頼 
粒 居 また は 素 状 層 に お いて 正常 腺 細 胞 と 交 細 胞 と が 置換 され た 如き 像 を 示し 一 見 正常 組織 の 如 
く 見 える こと も あり A, B を 示す 。 腎 に お いて は , 変性 缶 苑 し た 細 尿 管 上 皮 の 位置 に 冶 細 胞 が 
増 敬 し て A と な る を 見 た 。 河 巴 腺 岐 移 に つい て は , 末 栓 洞 よ り 起 る こと は 衆 知 の 事実 で ある が , 
冶 租 織 か 比較 的 徐々 に 発育 する 時 , 結 締 織 や 細 網 細胞 が 索 状 に 増殖 し て 閣 組 織 と 洒 思 組織 と を 
RCSL CCOMTCH, MPCA SHRM AR FREE AT L, Tri Arie 
WFT. 


で 


粘液 意 細 胞 内 小 球 に つい て は 全 例 中 12 例 に その 原発 巣 内 に 認め , その 内 1 例 は A 部 に み ら 
れ た が 残り すべ て は D お よび D, C, A 相 互 移行 部 で 孤立 散在 性 の 癌 細胞 に 見 られ る 。 原発 都 位 , 
年 令 。 性 。 肉眼 所 見 と は 一 定 の 関係 を 見 出し 得 な か っ た 。 転移 巣 で 細胞 内 小 球 を 認め た も の は 
MT, late WCF 1 Bl (時 抜 移 は 全 例 中 29 例 ) BES (28) 肺 6 (17) 小腸 2 (12) 卵巣 2 
(12) 副腎 2 (11) 大 網 1 (9 ) 子宮 1 (6) で 他 各 例 光 巴 腺 に も 認め られ た 。 組 織 引 で は A 
に 認め た も の 2 例 , BIB, 残り すべ て は 原発 巣 同様 お よび D と 各 型 と の 移行 部 に 見 られ た 。 
肝 に 少 い こと は 肝 抜 移 巣 に お ける D 像 の 比較 的 少 い こと と 思わ れる 。 小 球 発 生 に つい て は , HA 
細胞 内 に お ける 粘液 産生 機能 と その 分 泌 機能 の 失調 の た め , 原形 質 内 で 漠 縮 され て 生じ た も の 
と 考え られ る 。 

以上 総括 する に , BRE 47 例 に つい て の 系 統 的 観察 の 結果 , 原発 巣 お よび 誌 移 巣 に お 
ける 組織 像 の 多様 性 を 認め , 特に 転移 巣 に お ける それ は 転移 韻 細 胞 の 発育 の 遅 速 , 間 質 結 締 織 
の 増殖 能 と と も に 発育 母 地 で ある 既存 組織 構造 の 特異 性 に ょ る 環境 的 要素 が 大 い に 関 連 す る の 
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を 認め た 。 あ わせ て 粘液 冶 細 胞 内 小 球 の 諸 形 態 と , その 発現 部 位 , WE, BANN D 
FBR 





248. 悪性 腫瘍 の 汐 巴 節 転移 に つい て 
西 満 正 (東大 病理 学 教室 ) 


A Study on the Lymph node metastases of Malignant Tumors. 
MITUMASA NISHI 


来 , BHEIBOPERRBCIS, POMBE, HEMER AVHTEDEUDI DB EN 
われ て いる が , DEN DRERRFHITE LET OUT, 動物 実験 お よび 人 体 材料 に より 検討 し 


お よび 研究 材料 : A) 動物 実験 : 1) 予備 突 験 墨汁 0.5cc AAN 
例 。2) 吉田 肉腫 お よび 腹水 肝 冶 130 OBIE (生理 的 食塩 水 に て 10 倍 
の 0.5cc) を それ ぞ れ , Abs, Abs, 心 杜 。 助 膜 諸 内 に 注入 し た 腫 場 死亡 例 
24 Bi, 3) 吉田 肉腫 お よび 腹水 肝 痛 130 の 腹腔 内 移植 白 展 の 腫瘍 死亡 例 23 例 。 B) 人 体 材 
料 : 1) 大 循環 系 に 転移 ( 脳 , RE. B, 副腎 髄質 , ik, 皮膚 等 ) の ある も の 16 例 。 2) 

門 脈 系 有 時 転移 ある い は 肺 転移 は ある も 大 循環 系 に よる 転移 な きも の 6 例 。 3) ARE SH 


に 局所 的 連続 的 増殖 を 示す も の UN. 4) 白血病 , 細 網 肉腫 症 8 例 。 5) 対照 : 非 竹 坦 死 20 
Bl, 以上 各 例 の 全身 各所 光 巴 節 を 大 体 7 群 (EU KEN HER Ham, HI SER, 


> Erik 


腸 聞 膜 ) に 分 け て 観察 し た 。 血 行 性 転移 の 初期 像 を 明らか に する た め , DRAN Ia RS AB 
な 小さ な も の , 周囲 組織 お よび 溢 流 臓器 に 腫瘍 転移 な き 光 選 節 を 二 点 的 に 検索 し た 

I) 研究 成績 : LD) ARAOBABHEAC LS 2 BHF ORE N ENERDAUIT, 副 

Bees, 肝臓 , 腎臓 , IRR PARRY LOY, FIEBER IR & TR 
子 , BRIE Ria, 腔 中 心 に は 小さ な 粒子 の 栓 塞 を みた 。 光 巴 洞 内 に は 全然 粒子 の 栓 寒 を み 
な い 。 2) 腫瘍 腹水 左 心 福 内 注入 に よる 血行 性 転移 で は 吉田 肉腫 の 場合 は 汚 胞 用 至 膝 中 心 , 腹 
KAPHA 130 に お いて は 簡 索 乃至 汽 胞 に 多く 起 る こと を 確 め た 。 3) 以上 の 動物 実験 お よび 人 体 
材料 の 検索 に より 性 腫瘍 の 光 巴 節 転 移 に お ける 三 型式 の 組織 学 的 差 と 頻度 は 図 (1) (2) に 示 
す 通 り で ある 。 人体 材 料 に お いて 血行 型 を みた 4 ATLA, mE, 前 立 腺 冶 , PER 
絡 膜 上 皮 腫 の 各 1 例 で ある 。 逆流 型 を みた 8 例 中 4 ATR CS OSL UCHR, RMR 
部 光 巴 節 で あっ た 。 血行 型 光 巴 節 転移 像 の 認め DONAU I A 
移 を 示し た 例 で ある 。 
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図 1 SEEMS KE 節 転移 の 三 型 図 2 悪性 腫瘍 の 汐 巴 節 転移 に お ける 三 型 の 頻度 
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i 
・ Des: 1) 悪性 纏 場 の 洒 選 節 転移 に は 
血行 性 , 逆流 性 , 順 流 任 の 三 型 が ある 。 2) 
& Zn 血行 性 転移 は 元 来 少 い も の で あり , 逆流 性 さ 
Oe OE Be と に 大 流 任 の 方 が 選 に 多い と 思わ れる 。 3) 


zu 
+ 





La» LITE BEL EP, 豚 中 心 の も の は 辺 縁 洞 に 拡がり 順 流 型 を 示し また 符 
索 に 転移 し た も の で は 逆流 型 と な り 易 い 。 従っ て 血行 性 転移 は 突 際 より 少く 評価 され て いる と 
思わ れる 。 さ ら に 滋 流 臓器 へ の 血行 性 転移 巣 か ら 二 次 的 に 順 流 性 光 巴 節 転移 が 超 る の で 区 別 困 
難 と な る こと が か 多い 。 4) AIR, 細 綱 肉腫 症 に お いて も る も, 肉眼 的 に 腫瘍 転移 を 認め が た い 小 
MERIC, PEC BA 7s < SMR, Fi, 豚 中 心 部 に の みろ 増殖 し て いる 血 

行 型 と 同じ 組織 像 を みた 。 5) 趣 性 腫瘍 の 光 巴 節 転移 は 上 述 の 三 型 に わけ られ る が , 人 体 材料 
に あっ て は N BORN (細胞 の 大 小 , 増殖 力 , Mir, Bo, 間 質 形成 の 程度 ) © 個体 
GIZA (栄養 状態 , Ail, RUN, Fh, 死後 時 間 , 転移 光 巴 節 の 所 属 部 位 ) © AR Cit 
射線 , HRA, 輸血 等 ) に より 非 常に 複雑 な 変化 を 示す も の で ある 。 6) 汐 己 節 以 外 の 臓器 へ 
の 血行 仁 転 移 に 関し て は 次 の 機会 に 報告 する 。 


Mt 講 
松井 敬介 : ① 正常 光 巴 節 に は 汐 巴 激 胞 は 存在 し な いと か ,。 ある い は まれ に し か 存在 し た な いと か いわ れ て 
いる 。 お 話 に よる nS eee eee 多数 の 血行 性 転移 を 認め た と の こと で ある が , 
この 点 に 関す る 見 解 を お 伺い し た い 。 ぐ ①⑫ 悪性 腫瘍 の 血行 性 光 巴 激 胞 内 転移 は 比較 的 まれ だ と いわ れ て いる 
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が , お 示し の 標本 で , 仰せ の 決 胞 内 転移 腫瘍 細胞 を 細 網 細胞 の 反応 型 と いか に 細胞 学 的 に 鑑別 され た か 根 
拠 を お 伺い し た い 

西 ME: 1) ie t ARIA CE BMS OC, TERRA HU FH FH, MPC HERE 
いっ た に 過ぎ な い 。 2) 吉田 肉腫 と 細 網 細胞 の 増殖 は と く 汐 巴 節 に お いて 区 別 困難 で ある が , いろ いろ 
な 汐 巴 節 を 比較 検討 の 上 明らか に 腫瘍 細胞 の 転移 と 思わ れる も の を と りあ げた 。 

BRIERE: 光 巴 腺 内 の 転移 性 組織 の 拡 り に つい て は わか り ま し た が 順 流 性 の 時 は 輸入 光 巴 管内 に 癌 組織 
が あぁ あり, また 殊 に 逆流 性 の 場合 に は 光 巴 腺 門 部 の 輸出 汐 巴 管内 に 癌 組成 の 増殖 が 認め られ て お り ま すか 。 
西 BE: 順 流刑 は 節 門 部 輸出 光 巴 管 に 腫瘍 の み ら れ な いも の , 逆流 型 は 輸入 光 巴 管 に 腫瘍 の な いも の を 


えら ん だ 。 





249. 汐 巴 節 連 鎖 上 に お ける 痛 転 移 洒 世 節 と 非 転移 光 己 分 
の 境界 像 
Biz, 柴田 WM, 木下 悦 之 (名 古屋 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
Border Pictures between Metastasized and Non-metastasized 


Lymphnodes in Stomach Cancer. 
MASASUMI MIYAKAWA, ISAO SHIBATA, ETSUJUKI KINOSHITA 


BHD EDS AIR eT C4 CA REE Le 35 FID Aico TR LE 
び 大 響 に 沿う CIEE (最多 例 57 個 , KRIMI) LOPE MR 730 (Hic > & RRA 
検索 を 実施 し , 各 例 に お ける 光 巴 節 連鎖 上 の 冶 転 移 光 巴 節 の 位置 を 定め , その 光 巴 節 を 起点 と 
し て 連続 切片 に よ っ て 確認 し た 非 転 移 光 巴 節 の 形態 的 反応 像 を 対 妥 胃 潰瘍 例 と 比較 し な が ら 志 
心性 に ある い は 求 心 性 に 追求 し た 。 そ の 結果 , 胃 冶 例 に お いて は 転移 汐 巴 節 に 隣接 し た 非 転移 
汐 己 節 は 全 例 に お いて 高度 の 光 巴 球 の 消失 を 認め た 。 特 に 基 組 織 お よび 入 索 の 光 巴 球 の 消失 は 
強い 。 二 次 小節 部 は 最も 抵抗 が 強く , 荒 魔 し た 中 に 浮 び 上 っ て 残存 し て いる こと が ある 。 し か 
し , は な は だ し い 例 で は 二 次 小節 すら 消失 し 
均質 無 構造 に な る 。 こ の 像 は コル チ ゾ ヅ ゾン 注 射 
の 際 の Lymphocytolysis の 像 に 近似 し て い REPT 
3, UDSRORMCH S28, 網 内 系 の 細 sr Me 
旋 が 増殖 し , voii, Sehe, 崩壊 し て IE 全て 
いる 像 を よく 見 る 。 こ の 型 は 間 質 の 増生 を 伴 
Dic PHI BV TK AS. LUTE 
DRGHORVLOMHSDM, SNIHEBIR 
ESRD LEC ALED 3 JERSE Bad 0 
られ る こと が 多い 。 し か し て , この 型 は 間 質 
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の 増生 を 伴う BABA E b REICH CH 
く 見 る 。 し か し て 人 簡 洞 に お ける 網 内 系 細胞 の ERBE aoe 


増生 (Sinus-histiocytosis) (KERN HET RAT | N 
ある が 。 し か し Black ら が か いう よう に 閣 例 / 


の み に 特 異な も る の と は 考え が た い 。 

次 は 光 巴 二 次 小節 に お ける 反応 中 枢 の 
で ある が , これ は 胃潰瘍 例 に 比 す る と 出現 低 
CoS. LAU TERN TI TER TO 
THREAT SMB TS, Nic 
DFE RIS HAAR DO Az} 
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代表 例示 説 
ER 伊藤 60 オ $ 腺 南 
次 は 閣 例 に : ける 隣接 非 転移 光世 算 iD BER Es 


0 一 EBM 





形質 細胞 反応 を 検 し た る に , この 種 反 応 | LYE 
ZEFALNE, KEGRIUG SAT OHA 


に お いて 見 られ た 。 し か し て 。 KEMENz 4, 
で Derr i ded w と を 
起点 に し て 光 巴 節 連 鎖 上 に お ける 以上 の 変化 EIFEL 
x まま キ +13 x 
+t 


や 反応 の 推移 を 追求 し た と ころ , PERO 
失 は 発癌 部 お よび 技 移 光 巴 節 に 近接 せる 光 巴 節 程 強く , それ より 遠ざかる に 従っ て 弱く な る 。 


Kia Fort 


し か し 反応 中 枢 の 出現 や 形質 細胞 反応 は , 連鎖 上 に お いて 追究 し て も 特別 の 関係 を 認め えな い 。 


WERE LC, エム ル ヂ デオ ンジ と し , Che Fes YMRS 


Zn rät LEITER - ZNE 
II RER KO 


CRIEL, ty FERRIC L, BBS LOBES RLE SK, 靖 エ ムル ヂ オ ン 例 
で は 潰瘍 例 に 比 し て , 光世 球 の 消失 傾向 が 強い が 例 数 が 少な く 断 定 的 な こと は いわ れ が た い 。 


要する に この 種 光 巴 球 消失 の 現象 に つい SER CHAR ERBAUT TS OT 
い が , し か し 連鎖 上 に お ける 追究 成績 か ら 閣 毒性 物質 の 影響 は 否定 で き な い 。 し か し て , HB 
性 物質 の 影響 を 考え る 場合 は お そら く 光 巴 球 の 反応 性 増生 の 段階 を 経た 減少 で あろ ぅ 。 簡 洞 の 
Sinus histiocytosis は 滞 例 に お いて 頭 著 で ある が , 秋 索 形質 細胞 反応 や 二 次 小節 反応 中 枢 出 

現 は 胃潰瘍 例 に お いて 寺 っ て 顕著 で ある 

Bt 講 
太田 邦夫 : 私 ども は 数 年 前 に , 転移 前 リン ズバ 節 病 変 と し て , 辺 洞 内 小 繊維 症 を 報告 いた し まし た が , 好 銀 
MHEICOWT, お し ら べ に な っ た ら そ の 御所 見 を うか が いた い 。 
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富川 正澄 : MMC SRMAKRMMOMELRYS LOOM, 銀 好 性 線維 が 目立っ て いま し た 。 





250. 正常 お よび 鍋 瘍 乳腺 に お ける 乳腺 症 の 発生 頻度 
長尾 哲也 , 東 駿 二郎, 池田 芳 照 , 安岡 正輝 


Incidence of the So-called Mastopathia in Normal and Cancerous Breasts 
TETSUYA NAGAO, SHUNJIRO AZUMA, YOSHIAKI IKEDA, 
MASATERU YASUOKA 
(First Section, Department of Pathology, Osaka University Meeical School) 


The incidences of the so-called mastopathia in normal as well as cancerous 
breasts were studied. 

Materials and methods: Specimens here examined were obtained from female 
autopsy cases in Osaka University and from surgical materials which had been 
histologically diagnosed as breast cancer. The former consists of 148 breasts and 
pregnant, lactating cases, and cases who had previous operation on the breast 
were excluded, and the latter consisted of 66 breasts. In this report, mastopathia 
are classified following Stewart’s classification. Concerning duct papillomatosis, 
blunt duct adenosis (including adenosis), cyst formation, ductal metaplasia of 
apocrine epithelium, sclerosing adenosis and periductal mastitis, normal breasts 
were compared with cancerous breasts. 

Results: Principal results up to the present time are as follows: 

1) The incidence of mastopathia was 40.5% in 148 normal breasts and 53% in 
66 cancerous breasts. 2) Predilection age was 35 to 44 years in 148 normal cases 
and 5th decade in cancerous cases. 3) 64% of 60 cases of mastopathia were bilate- 
ral. Bilateral cases did not predominate in any particular age group. On the whole, 
there was an equal number of right- and left-sided mastopathia. 4) Histological 
findings of mastopathia, i.e., duct papillomatosis, blunt duct adenosis, cyst forma- 
tion, metaplasia of apocrine epithelium, sclerosing adenosis, periductal mastitis, 
etc., were most often found in outer-upper or inner-upper quadrant of the normal 
breasts. 5) Cysts were found microscopically in 53 normal cases, but macros- 
copically in 32 cases, which means that these findings did not always exist toge- 
ther. 6) In comparison with normal and cancerous cases, the frequency of histo- 
logical findings in normal cases was in the following order; (1) blunt duct adenosis 
(including adenosis), (2) cyst formation, (3) metaplasia of apocrine epithelium, and 
in cancerous cases it was in the order of (1) blunt duct adenosis, (2) cyst forma- 
tion, (3) duct papillomatosis. The difference between normal and cancerous 
breasts was distinctly shown in the incidence of duct papillomatosis and periductal 
mastitis. (7) The frequency of complication of other histological findings on 
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each histological finding of mastopathia between normal and cancerous cases was 
studied, and distinct difference between normal and cancerous cases was noticed 
especialy by frequent association of duct papillomatosis and periductal mastitis 
with carcinoma. 8) The relationship between cortical stromal hyperplasia of 
the ovary and mastopathia was investigated in 29 ovaries of normal cases. In 
16 cases, cortical stromal hyperplasia was found and 10 of these 16 cases were 
associated with mastopathia. 

In summary, the variable findings of the mastopathia in the non-cancerous (60), 
and cancerous cases (35) were classified according to the following findings: 

A. Duct hyperplasia, B. Involution, C. Moderate type of A and B. D. 
Slight change. 

In accordance with this classification, A and B were found in the incidence of 
16.6% and 33%, in the normal cases, respectively. In the cancerous cases, howe- 
ver, A was 74% and B was 11.2%. Thus it is clear that involutional changes in 
the mastopathia of the normal cases are more remarkable than those in the 
mastopathia of the cancerous cases. 

附 議 
久留 勝 : 只今 の お 話 を 大 変 刀 味 深く 伺い まし た 。 私 ども は 慢性 乳腺 症 の 発生 に 対し , 妊娠 , 出産 , 授乳 
の 異常 が 大 き な 意義 を 持っ て いる と 考え て いま す の で , 割 検 せ られ た 全 症 例 に お ける これ ら の 異常 が 。 ど 
ん な 頻度 に 出 て いる か , 特に その 中 乳腺 症 を 持っ た 例 に お いて , それ ら の 上 異常 が 高い 頻度 で 出 て いな いか , 
の 二 点 を お 尋ね し た く 存 じ ま す 。 
長尾 哲也 : と り ま し た 材料 が 法 医 解剖 に よる 急変 死体 例 で す の で , 既往 歴 に 関し て は 判っ きり し た こと は 
申し 上 げ ら れ ま せん 。 
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251. 負 症 の 組織 学 的 研究 
= 野 E 英 (信州 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


Histopathology of Mastopathia 
MASAHIDE ASANO 


いわ ゆる 乳腺 症 は , 極め て 雑多 な 組織 像 の 集合 か ら な り , 全体 を 一 つの 纏っ た 病変 と 考え る 
こと は 難し く , か つ そ の 趣 性 化 に つい て も 種々 の 議論 が ある 。 著 者 は , 臨床 的 に “し こり "と 
し て 触 知 で きた 生 検 材料 200 Pl, HRP 3 Pl, 全 摘 出 材料 35 例 を 用 い , 病理 組織 学 的 な ら び 
に 組織 化学 的 検索 を 行っ た 。 乳腺 の 良性 お よび 中 間 的 悪性 (吉田 ) 腫瘍 を 分 類 し て , (A) 小 
葉 問 結合 織 の 増殖 を 主 と す る 群 , (B) 小葉 内 結合 織 の 増殖 を 主 と す る 群 , (C) 腺 房 の 増殖 を 
主 と す る 群 , (D) 腺 上 度 の 増殖 を 主 と す る 群 , (E) 管 腔 の 拡張 を 主 と す る 群 に 大 別して 観察 
Lic. Willis に 従っ て , 乳腺 症 の 定義 を “Cystic hyperplasia’ に 限定 する 時 , Microcystic 
fibroadenomatosis (B), Pathologic adenosis (C お よび E), Mastopathia chronica 
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cystica (D), Mastopathia chronica fibrosa (D) が 乳腺 症 に 包含 され , さら に 広義 に は 
Giant fibroma (A), Cystoma papilliferum (E) が 包含 され る 。 
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OLR LAH 
RE Sef i を EE AB oe En Me 
FL 乳腺 症 と 乳 冶 A と の 関係 は ar 表 1 Dan Ge 47 例 中 , 充実 人 生 , ER BER, SEMI, TR = E 退 





形成 各 冶 と の 合併 例 は 12 例 で ある 。 こ の 他 , 腺腫 と 乳癌 と の 合併 4 例 , BAMBERG SAL 
LOST 1 例 を 得 た 。 こ れ ら 合 併 例 中 。 25 征 前 に 腫 音 に 気がつい た の が 一 番長 く 。 病 化 時 基 
は 推定 困難 で ある 。 ま た 一 例 に お いて 7 年 前 に 乳腺 炎 の 診断 の も と に 切開 し , NEE 


性 線維 性 乳腺 症 の 合併 例 を 利 た 





成 糧 お よび 二 次 的 に 発生 し た と 思わ れる 
EDLER EL TIL, 全 摘 出 例 35 Bich, 小 宴 和 狗 を 形成 し て いる の が 10 Pl, 巨大 
壮 胞 を 形成 し て いる の が 2 例 。 出血 を 伴っ て いる の が 4 例 で ある 。 小 槍 物 形成 例 中 。 管 周囲 性 


FEIERN 7 Pl, 病 的 腺 増 殖 症例 が 2 BIT, いずれ も 訪 管 の 三 移 性 拡張 で ある 。 1 例 に お いて 


® 
ke 








DA, 明らか に 腺 彰 に より 乳 管 が 圧迫 され , 乳 管 が Blue domed cyst (Bloodgoods) を 形 
成 し て いる の を 認め た 。 出 血 例 中 。 1 例 は 管内 性 線維 腺 星 の 出 箇 お よび 壊死 に よる も の で , Mi 

ょ 出血 を 伴っ た 腺 癌 例 で ある 。 KELE GNIS LODO Bic LOT RZ VYIE 
し た 腺 上 皮 と 解 さ れる ) Mico tit, その 閣 化 を 認め な か っ た 。 し か し 腺 房 上 皮 が 淡色 上 
REL, その 終末 部 乳 管 上 皮 が 痛 化 し て いる の を 認め た 。 FMRI MBLC SLE 
を も っ て 形成 され て いる 朗 胞 に お いて は 。 多数 例 に 冶 化 を 認め た 。 £4 7 LRG, Blue 
domed cyst 泡 潜 細 胞 坦 胞 の 各 上 皮 の 閣 性 化 は 認め な か っ た が , jRMMiGO RRO 
線維 問 際 が 著 明 に 拡張 , 空 際 化 し , COMM 6, 泡 涼 細 胞 が 聞 質 内 に 浸 滴 し て 行く 像 を 認め 
ら こ と が で きた 。 痛 性 化 部 位 と し て , 従来 主張 され て いる と ころ の 乳 管 の 乳 詳 状 増殖 , 終末 部 
乳 管 の 充実 性 増殖 , 腺 房 の 腺腫 状 に 増殖 せる 細胞 の 癌 化 を 認め た が , S\IEAL BIC Tt, # 
末 部 乳 管 か ら 末 椅 の 冶 細 胞 が , その 分 岐 部 まで 増殖 し , 押し 出さ れ て 乳 嗜 状 増殖 像 を 呈し て い 

769 


23 




















ABDIIBELT. Miliz ou Tid, Charteris の 分 類 に 徒 え ば , LEBER SLR, 

AERER, BIER, 充実 状 。 MRLSATE SA, Lillie LA eset, Hale-Rinehart 氏 
A, 大 野 氏 異 染 作 Thionin 染色 に よる も , 正常 細胞 と 閣 細 胞 と は 区 別 不可 能 で ある 。 し か 
し , 7&4 5 Cellule vacuolaire と いわ れる と ころ の ,。 クロ マチ ン に 乏しく , 大 き な 核 小 体 


N 


を も つ 桜 Re お よび 大 き な 細 胞体 で , 時 に 空 泡 化 も で いい る 異型 性 に 富 富 ん だ 細胞 は a» 異 染 UMERa ETDS, 


核 お よび 細胞 質 に 多い 。 彼 の 如き 細胞 お よび , クロ マチ ン に 富み 。 小さ い 核 小 体 を 有する 核 を 


も つ 芝 子 状 細胞 で RET KIO, や や 異型 性 を 示す 細胞 は , 閣 化 部 位 に 常に 認め られ 
So HALOVTIE, 顔 細胞 の 異常 増殖 し て いる 紹 胞 周囲 , 基礎 膜 破綻 部 , AA, MIR 
で , BRM OBGE 7s thts LORIMER Cid, 著 明 な 異 染 性 を 示し , か つ Hale-Rinehart 

1 聞 質 に お いて も 周期 的 消長 の 際 , Bin 


GREER. LL, ERLERNEN 
RE TORG, TRDOARBEELLSDT, CHOMACKI AH 合 織 の 変性 か , 新生 か を 論ずる 
WETS, 靖 組 織 よ り 新 生 さ れ た 開 質 か , 局所 既存 の 組織 より 発生 し た 間 質 か を 区 別 


する こと も 同様 困難 で ある 。 


BABE: 乳癌 窪 生 の 基盤 と し て 終末 乳 小 管 ・ 乳 細管 ある い は 小葉 間 乳 管 の 上 皮 増 殖 は 直接 発癌 と 関係 
る 所 見 と 考え て お り , FRCS LEMMERT AE LOR 部 に 突如 と し て 韻 化 が 起 る と 考え て お り 
To 上 皮 の 韻 性 化 が 起 る 乳 管 部 位 に つい て 御 意見 が あれ ば 伺い た い 。 


浅野 正英 : 本 論文 に 書き まし た 各 乳 管 ね よび 腺 房 の 乳 嗜 状 お よび 充実 性 , 腺腫 状 に 増殖 し て いる 前 
を 認め た の で あり ます が , 閣 合 併 例 数 に 今 少し 多く 接し て 結論 を 下 し た い の で あり ます 。 が , 現在 終末 部 
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202. FL He 2 AREONIAR 
徳山 英太郎 , 沢田 %, RHA= (国立 東京 第 一 病院 外科 ) 


The Relationship between Breast Cancer and Mastopathia Chronica Cystica 
HIDETARO TOKUYAMA, AKIRA SAWADA, KOJI SAKURAI 


昭和 20 年 8 月 か ら , 昭和 30 年 12 月 まで の 組織 的 に 明らか な , A132, 乳腺 症 128 Pi, 
所 腺 線維 腺 睡 38 例 を も と に , 主として 乳腺 症 と 乳癌 と の 関係 を 述 

1) A, 乳腺 症 の 分 類 は Foote お よび Stewart の 分 類 に 徒 っ た 。 こ れ の 分 類 法 は 両者 の 

関係 を 論ずる に 適し て いる か ら で あ る 。 2) 年 令 分 布 は , AM 40 4, 50 才 台 に 多発 する が , 

乳腺 症 は 30 +, 40 子 人 台 に , Et 20 +, 30 才 台 に , それ ぞ れ 発生 頻度 の 頂点 を 有する 

こと が か が 有 明らか で ある 。 3) 乳癌 132 Piz, 乳腺 症 を 伴わ な い 100 例 と , 乳腺 症 を 伴う 32 Di 

分 け て 考え る に , 年 令 分 布 は と も に IF 50 才 台 に 多い こと は 両者 で 同じ く , この こと 
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KROIKÄMOSZLODARENDEZELTE, 40 才 を すぎ て 悪性 化す る も の が 多い こと 
wast, 4) 乳 痛 の 分 類 は , Adenocarcinoma papillotubulare と Adenocarcinoma 
scirrhosum が 多い こと は , 乳腺 症 を 伴わ な い 乳癌 100 例 と , 乳腺 症 を 伴っ て いる 32 例 に 
お いて 同様 で ある 。 5) FLARE 128 例 の 内 , 乳腺 症 と 線維 腺腫 様 変 化 を 伴 5 11 例 , Fibrosis 
強い も の 4 例 , 女性 乳房 10 Fl, 上 度 増殖 を 示す 異型 8 例 が か ある 。 6) 乳腺 症 の 要素 の 頻度 
は , 乳腺 症 の み の 場合 は Blund duct adenosis, Lobular hyperplasia か 多い が , 乳 痛 に 伴 
っ て 現われ る 乳腺 症 の 場合 は Blund duct adenosis, Duct papillomatosis が 多い 。 7) 乳 
腺 症 の 程度 を 論ずる に 当り , 各 妥 素 の 数 と , それ ら 受 素 の 強弱 度 を 基準 と し て 判定 する と , 病 
変 の 強度 の も の も , また 要素 数 の 多い も の も と も に , 50 才 台 ま で 年 令 と と も に 増加 する 傾向 に 
ある こと を 示す 。 こ れ は 乳腺 症 の 病変 は 年 令 と と も に 高度 に な る こと を 示す も の と 推察 され る 。 
8) 乳腺 症 は 前 冶 状 態 で ある と いわ れ , また 前 述 の よ 5 に 年 令 と と も に 病変 が 高度 に な る 傾向 
は ある が , われ われ の 例 は 128 例 中 , や や 異型 を 示し た も の は 8 例 で , その 程度 は Duct 
papillomatosis, Duct epithelial hyperplasia で 。 滞 へ の 移行 を 思わ せる も の は な か っ た 
これ に 反し て , HE 132 lh, 3 例 に お いて ,。 Duct papillomatosis か ら 起 っ た か も 知れ な 
いよ うな Adenoca. papillotubulare を 見 た に すぎ な い \ 要する に 乳腺 症 か ら 乳 癌 は 起 ら な 
いと は 思わ れ な い が , も し 起 っ た と し て も ゃ 一般に いわ れ て いる 程 多 いも の で ある と は 考え られ 
な い 。 9) 上 記 異 型 を 示し た 乳腺 症 8 例 は 臨 呆 的 に 乳癌 を 娠 っ て , すべ て 試験 切除 を 推 め た 
例 で ある 。10) 乳腺 症 を 乳癌 と 誤診 し た 場合 は 17 例 あ る 。 い ずれ も 40 才 以 上 の 高 年 者 に 多 
く , 組織 学 的 に は 病変 高度 の 乳腺 症 の み で ある 。11) 逆 に 乳 痛 を 乳腺 症 と 誤診 し た も の が 5 例 
ある 。 そ の 内 4 例 は 乳腺 症 と の 共存 で あり , 年 令 は 全部 45 才 以 上 で ある 。12) 乳腺 線維 腺腫 
を 乳腺 症 と 考え て 切除 し た も の が 22 例 あ る 。 13) 9 か 12 ら ま で を 要約 する と , 乳腺 症 を 前 
冶 状 態 で ちあ る と いう の で , 無 思 慮 に 切除 する こと は 厳 に つつ し むべ きこ と で , 乳腺 症 の 病変 の 
高度 の も の は , われ われ の 8 例 が 示す よ ょ よ ぅ に 了 臨床 的 に も 異状 を 認め て いる の で , か か る も の の 
み 切 除 す る こと で 充分 で ある と 思わ れる 。 た だ われ われ の 例 で 乳 冶 を 乳腺 症 と 考え た 5 例 を 見 
る に , すべ て 45 才 以 上 で あり , 高 年 者 に 乳腺 症 と い ぅ 診断 を つけ る 時 に は 余 程 慎重 で な けれ 
ば な ら な いこ と を 示す 。14) 線維 腺腫 は 全 例 で 38 例 あ る が , その 内 乳腺 症 と 共存 する も の が 
6 例 あ る 。 ま た 乳腺 症 128 例 中 , PME CHAT SLO 11 例 あ る 。 こ れ ら の 事実 は 両 疾 
患 の 親和 性 を 示す も の で ある 。 (厚生 省 研究 費 に よる ) 
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253. 乳腺 腫瘍 の 了 臨床 的 な ら び に 病理 学 的 察 観察 
BS 道 th (広大 外科 , 病理 ) 


Clinical and Pathological Studies on Tumors of the Breast。 
MICHIYA FUJITAKA 


近年 世界 的 な 傾向 と し て 乳 閣 発 生 率 の 増加 を みる と いう 。 事実 , ここ 数 年 来 わ れ わ れ の 外 対 
に お いて 取扱 5 う 乳腺 腫瘍 は 年 々 増加 し , FUSS ERM LVS, 昭和 25 年 1 月 より 昭 
和 30 年 12 月 まで の 6 ヵ年 間 に , 広大 河 石 外科 に お ける 女性 乳腺 腫瘍 は 149 例 で ある 。 そ の 
> ち 組 織 学 的 検索 を 行い 得 た 90 例 は 乳癌 49 Bl, 線維 腺腫 25 例 , 慢性 王 腫 性 乳腺 症 乃 至 は 
いわ ゆる Cystenmamma 8 例 , 線維 腫 2 例 ,。 いわゆる Mammary dysplasia 2 例 , 血管 内 
皮 腫 1 例 , 乳腺 結核 2 例 ,。 その他 1 例 で あっ た 。 乳癌 を 桶 愛し て 外来 を 訪れ る これ ら 乳 腺腫 瘍 
患者 に 対し , 臨床 的 に 鑑別 し 確 診 を 下す こと は 必ず し ゃ 容易 で は な い 。 わ れ わ れ は 臨床 症状 の 

具備 の 程度 に より , MADR TFL), ALOR I, (REL) の 三 知 に 大 別して い 
る が , 各 群 に つい て これ を 組織 診断 と 比較 し て ろ みる と , 閣 腫 存在 の 比率 は それ ぞ れ 90.6%, 
51.6%, 14.8% Lfro lS. RE [FL] と 診断 し た も の の 組織 所 見 に お いて 良性 星 瘍 な 
り し ゃ の も 存在 し て いる が , 注目 すべ き は 了 臨床 症状 不備 な る 後 二 群 に お いて か な り の 率 で 閣 風 
の 存在 が 確か め ら れ て いる こと で ある 。 主 な る 了 貢 宋 所 見 発現 頻度 KR) に つい て 了 臨床 診断 別 , 
組織 診断 別に 観 窪 す る と , 臨床 上 の 鑑別 と ほぼ 同様 の 傾向 が 組織 診断 の 上 で も 確か め ら れ て は 
いる が , し か し 乳 閣 診断 の 決定 的 な 臨床 上 の 根拠 と も いい 得る も の は , 乳腺 結核 の 2 例 を 除い 


+ 


臨 床 所 見 発 現 A 
































臨床 所 見 | ih @ の 大 & (£ cm) " | 7; lee 

DEI ~ ~ ~ ~ ~ m と 3 y Hii 

I u 1.01.1 の 3.08.1 5.05.1 8.08.1 | 2,58 
臨 | 乳 “| 0 | | 10 8 ww u | 15 | 20 

| 30 例 | | 6.7) | (83.3) | (26.7) (30.0) (3.3) | (46.7) |(50.0)\(66.7) 
Klasosı | 2 | 7 | 10 8 0 1 2 9 ; 13 

ua 28 例 | (7.1)| (25.0) | (35.7) | (28.6) (8.6) | (7.1) (82.1)\(46.4) 
性 乳腺 腫瘍 | 5 | 8 | 9 a 0 0 iis 

断 25 例 | (20.0) | (32.0) | (86.0) | (12.0) | (4.0)|20.0) 
att $f まま 1 2 tS | 9 1 15 | 23 | 31 

Al (44 例 (6.8) | (6.8) | (45.9) | (18.2) | (20.5) | (2.3) | (34.1) |(52.3)\(70.5) 
M| 良性 乳腺 腫瘍 | 5 10 | 9 10 | 0 0 0 7 | 5 

診 (39 例 ) (12.8) | (25.6) | (23.1) | (25.6) | (17.9)|(12.8) 
ve | A Be kK 7 oe 1 m 1 | 0 1 2 0 1 

rn 2 例 ) | | | (50.0) (50.0) 100.0) (50.0) 


























) 内 は それ ぞ れ の % を 示す 
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て , DB 5em LMA SKCSMMCHSE UL, 癒着 の 認め られ る こと の 二 点 で ある が , 
前 者 は 全 乳 病 症 例 中 の 22.8%, 後者 は 34.122 を 占め て いる に すぎ な い 。 無論 臨 宋 症 状 が 完備 
し て いれ ば その 診断 は 容易 で は ある が , その 予後 を 検討 する に 了 臨 呆 症 状 不備 な る も の に 比 し て 
明らか に 不良 で ある 。 す な わ ち 具 床 症状 完備 せる 12 例 中 4 Pl (33.3%) が 再発 死 の 転 帰 を と 
TEN, 最近 術 後 経過 を 調査 し 得 た 乳癌 患者 41 例 の 全 死 亡 例 は 6 例 (14.6%) で あり , そ 
の 3 を 占め て いる 。 さらに 病理 組織 像 より 見 る と , 腺 痛 の 死亡 1 例 に 比 し て 単純 癌 は 5 例 で 
その 予後 は 不良 だ と いい 得る 。 こ の こと は 単純 冶 が 退 形 成 が 高度 で ある と いう 病理 学 的 な 見 解 
IDMENRZFFCHDA5, 

以上 に より , 悲 個 な る 乳 冶 の 進行 を 阻 正す る に 最も 肝要 な こと は , 臨床 症状 の 揃わ な いう ち 
に , で き 得 れ ば 初期 乳 閣 乃至 前 乳 病状 態 に お いて 発見 し 適切 な る 治療 を 行う こと に ある と いえ 
る 。 し か し な が ら , この よう な 早期 臨床 診断 は 全く 困難 で あり , 近 時 試み られ て いる P® OF] 
に お いて も 早期 の 検索 に 対 し て 100% の 信頼 を 置く に は 至っ て いな い 。 従っ て 現今 に お いて 
は , 耕 わ し き 腫 窒 全休 を 摘 軸 し て 可 及 的 多く の 部 位 に つい て の 病理 組織 学 的 検査 を 行う こと が 
必要 だ と 信ずる 。 病理 組織 学 的 観察 の 途上 に お いて , か か る 意味 で 得 た , 2,3 の 事実 を 列挙 す 
Sk, ① HERR EDER BNSZLOAM, @ 乳 冶 根 治 手術 3 FRC OF AL 
に 腺 上 度 の や や 不安 定 な る 線維 腺 星 の 発生 を みた も の 1 例 , @ HERE CRELEORBIEN 
の 傾向 の 稚 わ れ た も の で 1 年 後 閣 硬 と な っ た も の 1 例 , いわ ゆる Mammary dysplasia の 
Eile Bons 02N, © 周囲 に 侵 性 間 貴 性 乳腺 定 の 変化 を 伴 単純 遍 1 例 を ん それぞれ 
認め て いる こと で ある 。 これ ら 良 性 腫 場 群 の 悪性 化 は 今後 種々 の 角度 より 追及 し た いと 思う が , 
特に 注目 を 若い た の は , 腫瘍 が 比較 的 大 で 腺 上 度 の 増殖 が 著 明 で あっ て いわ ゆる Adenosis の 
像 に 擬 え られ る も の に は 退 形 成 性 の 傾向 が 余り 多く な く , これ に 反し て dysplasia の 中 に は 
た と え 腫 癒 が 小さ く と も 腺 上 度 の 増殖 と と も に その 退 形成 性 を 示し て 悪性 化 が 起 あ る こと が ある 


と こと や で 浅 る 。 





254. 乳腺 腫瘍 の 租 織 像 と 性 ホル モン と の 関係 に つい て 
山 本 武 (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 外科 学 教室 ) 
Histo-pathological Changes of the Breast Tumors and Sexual Hormones. 
TAKESHI YAMAMOTO 
乳腺 腫瘍 思 者 の 尿 中 性 ホル モン 排 浴 値 の 消長 に つい て は 昭 29 年 の 本 会 席 上 で 報告 
今回 は 乳癌 , 乳腺 定 に つい て , その 組織 像 と 尿 中 性 ホル モン 排 浴 値 の 関係 を 道 窟 し た の で 報 
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吾 す る 。 

Andvogen は Zimmermann 一 三宅 氏 変 法 に より 大 中 17KS 排 浴 値 を 測定 し , Estrogen 
は Kober 反応 三宅 西村 氏 変 活 に より Estrone 排 浴 値 を 測定 し た 。 Estrone の 測定 に 当っ 
て は 連続 測定 を 行い , 排 浴 曲 線 を 得る と と も に 測定 期間 中 の 最高 排 港 値 を も っ て , TORO 
Estrone 値 と し た 。 ま た 生体 内 性 ホル モン の 平衡 状態 を 味 する た め に Estrone 値 対 17KS 
値 の 比 を 算出 し た 。(1) 乳 痛 を 組織 学 的 に 分 類 し その 各々 に つき 吟味 し た 。 単 純 冶 6 HID} ち 
Estrone 値 に 異常 の ある も の は 3 例 ,。 17KS 値 の 異常 は 1 例 に あり , ホル モン 環境 は 2 例 が 
不 均衡 状態 に ある 。 腺 癌 6 例 で は Estrone 値 の 排 浴 異 常 は 3 例 , 17KS 値 の 異常 は 3 例 。 ホ 
ル モ ン 環境 は 3 例 に 不 均衡 を 認め て いる 。 鍛 様 韻 2 例 で は Estrogen 値 は 1 例 が 上 昇 し , 17KS 
値 は 1 例 が 低下 し , ホル モン 環境 は 1 例 が 不 均衡 状態 に ある 。 BEM 2 例 で は Estrone 値 は 
1 例 が 低下 し , 17KS 値 は 2 例 と も 低下 し ホル モン 環境 は 1 例 が 不 均衡 状態 に ある 。 か く の 如 
く 性 ホル モン 排 浴 値 を も っ て 乳癌 の 組織 像 に 特異 的 な 傾向 を 認め る こと は 困難 で ある が 。 単純 
Ai, 側 性 痛 の 性 ホル モン 状態 は 正常 値 域 こ ある か ある い は や や 低下 する 傾向 が 認め られ , 両性 
ホル モン の 比 も 低い 値 を 示す も の が 多く , か つ Estrone 排 浴 曲 線 も 規則 正しい も の が 多い 。 
Pi, BERNIE, 便 性 痛 に くら べ 軽 微 で は ある が Estrogen の 増量 する も の が あり , 
Steroid balance も 高い 傾向 に あり , Estrone 排 浴 曲 線 ゎ 不 規則 な も の が ある 。 従っ て これ 
Th, BERRI TEREE TH OD’ estrogenic Action の 影響 を 受け て いる と 解 さ れる 。 DA 
腺 症 の 組織 像 は は な は だ 多彩 で ある が , その 組織 像 の 主体 を な す も の は 腺 上 皮 お よび 結合 織 の 
生理 的 限度 を 越え た 増生 で あり , SOIC CHICRLE ORM, FLOR, 腺 管 の 拡張 な 
ら び に 腺 胞 の 壮 縮 等 の 変化 が 加わ り , し か も 良性 腫瘍 と 異 り , 健康 部 と の 境界 が 判然 と し て い 
な い 。 わ れ わ れ は 本 症 を 組織 像 か ら 4 型 に 分 類 し て いる が これ ら 各 型 と 性 ホル モン と の 関係 は 
次 の 如く で ある 。 第 1 型 は 腺 胞 の 増殖 を 主体 と する も の で 36 例 中 15 例 に これ を 認め た 。 こ 
の 型 の ホル モン 環境 は Estrone 値 に 異常 を 示す も の が 47.2% に あり , Steroid balance も 
Estrogen 仙 剰 性 失調 の 状態 に ちる も の か が 46.222 ある 。 第 2 型 は 要 胞 性 腺腫 型 で 。 この 型 の 
も の は 36 例 中 8 例 に 認め た 。 ホ ル モ ン 環境 は Estrone 値 に 異常 の ある も の が 37.5% HY, 
ホル モン 不 均衡 状態 を 示す も の が 77.522 と 高 率 に ある 。 第 3 型 は 腺 上 度 が 管 腔 内 へ 乳 叶 様 に 
増殖 する も ので, これ は 36 例 中 6 例 に あっ た 。 こ の 型 は 17KS 値 の 低下 が 著しく 50% を 
占め , Steroid balance の 乱れ て いる も の が 83.3% に あり , いずれ も 高い 値 を 示し , 第 2 型 
と と も に ホル モン 環境 は は な は だ 不安 定 で ある 。 第 4 型 は 腺 胞 増殖 が 軽度 で 時 に 甘 縮 も みろ られ 
る が 間 質 の 増殖 が 著しい も ゃ の で , これ は 36 例 中 7 例 に あっ た 。 ホ ル モ ン 環境 は Estrone fifi 
の 上 昇 す る も の も ある が , いずれ も 排 浴 曲 線 は 規則 正しく 乳腺 症 中 性 ホル モン 状態 が 最も 安定 
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LTS. Ld» LEER FEN ABEL DETAREEC KU TI DIGHO hl xe dF 
Estrogen (3 IE##GRRIC dH SDH SVILTHM FOE OMSS EHE THAN CH 9, 
乳 痛 の 場合 の 性 ホル モン 環境 に 類似 し て いる 。 従っ て か か る 性 ホル モン 状態 に ある も の は 閣 性 
化 の 危険 が 大 で ある の で 臨床 的 に は 了 乳 痛 と 同一 に 取扱 うべ きも の と 考え る 。 





25. いわ ゆる 胃 茨 癌 の 初期 像 に 関す る 研究 
梅原 稚 , 小笠 原 雅 , 吉松 幹男 , 板垣 栄 (弘前 大 学 医学 部 第 一 病理 学 教室 ) 
Study on Early Pictures of Stomach Cancer based on Chronic Gastritis 
(so-called Gastritis Cancer) 


YUTAKA UMEHARA, TADASHI OGASAWARA, MIKIO YOSHIMATU, 
SAKAE ITAGAKI 


2x 


われ われ は 前 回 , 胃潰瘍 癌 の 初期 像 に 関す る 研究 成績 を 発表 し た が , PMLelsHS A 
の 初期 像 に 関す る 研究 成績 を 発表 する 。 材料 は 弘前 を 中 心 と し て , FR, 秋田 両 県 の 各 病 院 に 


初期 
お ける 手術 岳 出 胃 標 本 357 個 で あり , Ai, 胃潰瘍 , AASORABLAT LONE BAT 
る 。 研 究 目 的 は 胃 敵 冶 の 初期 像 に ある が , 検査 に 際 し て は , 肉眼 的 に 冶 , 潰瘍 等 を 認め る も の 
を も 含め て , 胃 粘 膜 部 を 広範 に 吟味 し た 。 な お 骨 菊 癌 は 慢性 胃炎 に 続発 する と 考え る の が 一 般 
の 常識 で ある の で , 肉眼 的 に も 顕微 鏡 的 に も , BREAN, 鞭 縮 増殖 性 胃炎 , 増殖 性 胃炎 の 各 
病変 に つい て 吟味 し , 特に 小 隆起 部 乃 玉 ポリ ー プ は 見 落 さ ぬ よ うに 注意 し た 。 各 種 胃 疾 を 母体 
と し て 発生 し た と 思わ れる 初期 冶 の 例 は 各 一 例 で ある の で 全体 の 検査 所 見 を 基 と し て , ARD» 
ら 冶 化 に 至る 経過 を 推定 し , 絵 合 的 に 論じ て みる 。 

I) 凌 縮 性 胃炎 を 母 地 と する 冶 に つい て COPA ROREIIEMIEA BW CHS. PGE 
DMITRI CH ODM, PARK ABR C IL ARIK REET ba CHS. 粘膜 面 は 扇 平 な 細 小 
BRED, TH DHABRERRORREL AR LTS. db LHMLADSBMACIS, 粘膜 耐 に 大 小 不 同 
の 結節 性 隆起 か が で て くる 。 組 織 学 的 に は , 粘膜 固有 腺 部 は 退行 変性 を 起 し , BUS BIL, あ 
SVE IED, ある い は 全く 消失 する な ど , 種々 な る 程度 の 鞭 縮 状態 を 示す 。- 上 層 部 す な 
わ ち 小 富 上 皮 細 胞 は 不 規則 な 増殖 を な し , 前 記 固 有 腺 部 の 凌 縮 状態 に 応じ て , 存在 深度 を 異 に 
し , 入江 状 を 呈し て 粘膜 筋 層 附 近 ま で 達する も の さえ ぇ 認め られ る 。 全体 と し て 胃 粘 膜 は 弘 墓 性 
に 腸 粘膜 へ の 化 生 状 態 を 示し て いる 。 韻 質 に は 明らか に 結合 織 線 維 の 増殖 お ょ び 形 質 細 胞 を 主 
と する 細胞 浸潤 を 認め る 。 ま た Russel 氏 小 体 も 散 上 刀 さ れる 。 粘膜 筋 層 な ら び に 固有 筋 層 に も 
AIC EES ERT BD SS CMS ULE Old, 上 記 の 如く 粘膜 が 鞭 縮 し て 固有 
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腺 が 消失 し , /NE LEBENS AIR ID OHSS C, BMA RBMAL AL TVS 
で ある 。 こ の 像 か ら 推 察し て , KULT OBER ARE LI HI 粘膜 の 再生 機転 
に 起因 する と 考え た い 。 な お この 導 化 を 示し た 部 分 に 相当 する 粘膜 筋 層 は や や 上 向き に 走る 傾 
向 か が か あり, これ に 連続 し て 走る 繊細 な 結合 織 線 維 は 増加 し , RARER LL. 一 部 は 癒 巣 内 
に 入る 。 こ の 場合 , 粘膜 筋 層 お よび 結合 織 線 維 が 上 向き で ある の は , 満 瘍 冶 の 場合 の それ が 下 


両 き で ある の と 明らか な 対照 を な す 。 大 態 か ら 発生 し た 癌 は , 多数 例 検 査 の 結果 か ら 推 宗 
する と , 表 在 性 。 池 墓 性 拡 浸 を 示す 粘膜 癌 に 発展 する も の と 思わ れる 。『) 凌 縮 増殖 性 胃 英 を 


評 地 と する 冶 に つい て CORPOR KOR —HICSIEMTC, スル メ 様 の 外観 を 呈す る 。 粘膜 の 


! 


鍼 葬 は 一 般 に 少く , Hi CHEV BRE IG ML TVS, ERR IT AIA OFF RKO FE 


隆起 が 不 規則 に 散在 する 傾向 が 見 られ る 。 その 数 は 場所 に よっ て 異な た り 。 所 に よっ て は etät 
mamelonne の 状態 を 示す 。 組 織 学 的 に は | OMSL MRA ROBY A 一 部 で は 増 


件 像 を 示す 場所 も ある 。 上 層 小 部 細胞 の 増殖 は の 場合 に 比 し て 伯 か に 強く , 間 質 結合 織 線 維 

の 著 明 な 増殖 と 相 侯 っ て 延長 分 岐 し , 従っ て 粘膜 は 肥厚 し て いる 。 ま た 一 部 で は 腸 粘膜 へ の 化 
生 を 示し , 一 部 で は 胞 形成 を 示す 。 そ の 他 の 変化 は 大 体 の 場合 と 同じ で ある が , 次 に 述べ る 
痛 巣 の 周辺 に お いて は 結合 織 線 維 の 走向 は や や 乱れ て いる 。 冶 化 の 初期 像 と 見 基 し た の は , 小 
Be LAMA ATRIA LT, 腸 粘膜 へ の 化 生 を 示し , か つ 細 胞 が 異常 増殖 を 示し た 部 分 で 


ある 。 そ の 増殖 機転 に 関し て は | の 場合 と 同様 に 考 ee 
を 除い た 冶 の 中 に は この 状態 か ら 発生 し た も の を 含む で あろ うと 思わ れる 。 D BAHR K 
を 母 地 と する 冶 に つい て この 竹 胃 炎 の 壁 は 極め て 厚く , 粘膜 傾 朋 ふ 肥大 隆起 し て いる 。 特に 
大 爾 側 に 著しく , ポリ ー プ 状 隆起 を 見 る こと も ある 。 組織 学 的 に は 上 層 部 の 上 友 細胞 の 増殖 か 


目立っ て いる 。 固有 上 腺 は 壮 緒 の 傾向 を 示し , 特に 主 細 胞 の 鞭 縮 が 著 明 で ある 。 し か し 粘膜 全体 
し て 肥厚 を 示し て いる 。 特 に 強く 肥厚 し て ポリ ー プ 状 に な っ た と ころ で は 人 小宮 上 皮 細 胞 の 異 

常 増殖 が 強く , 該 細胞 は 粘膜 全 層 す な わ ち 深部 まで お よび , 下層 部 で は 大 小 種々 の 壮 胞 を 形成 

する こと も あり , 時 に は 暴 型 細胞 を 認め る 。 粘膜 筋 居 お よび 粘膜 下 組織 こ お い て 結合 織 線 維 の 

負 殖 が 目立つ 。 冶 化 は 異型 細胞 か 多く 認め られ る と ころ か ら 起 る で あろ う が , ボ ポリー プ 全 体 に 

上 度 細胞 増殖 は 盛ん で さる の で , ポリ ー プ 内 の 一 定 の 場所 を 定め る こと は で き な い だ ろう?5。 

性 胃炎 は 型 の 如何 に か か わら ず , 前 冶 状 態 と し て 重要 視 さ る べき も の で ある 。 た 


Gis. 
WARIT ・ 


だ し その 発生 頻度 に 関し て は さら に 研究 を 要する 。 
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256. 胃潰瘍 韻 の 組織 学 的 列 定 基準 に 関す る 検討 
PHBE, 村上 忠重 (昭和 医科 大 学外 科 教 室 ) 
Study on the Histological Diagnostic Standards of 


Ulcero-cancer of the Stomach. 
SATOSHI NAKAMURA, TADASHIGE MURAKAMI 


胃 冶 の 多い わが 国 で は , 潰瘍 癌 の 診 定 お よび その 頻度 の 問題 は 単なる 病理 学 的 意義 の みな ら 
+, 臨床 的 に も 重要 な 意義 を 有する 。 し か し て その 病理 学 的 診断 の 基準 に 関し て は Hauser の 
それ が 主として 用 いら れ て いる が , これ は 恨 性 潰瘍 の 辺 縁 の み が 癌 化し て いる 極 く 初 期 の 潰瘍 
冶 に の みみ 応用 で きる も の で あっ て , 実際 に 外科 的 に 切除 され る 材料 に お いて は も っ と 進行 し た 
病 に 遭遇 する こと の 方 が 多い 。 そ こ で 進行 し た 潰瘍 痛 の 判定 基準 を 求め よう と し て この 研究 を 


材料 は 東大 第 2 外科 で 7 年 間 に 切 除 さ れ た 511 PIO BIBL, WHE UCHR HS 20 例 を 
用 いた 。 ま ず 侵 性 潰瘍 を 放射 線 状 に 多数 の 割 を 入れ , その 全 切 片 を 組織 学 に 調べ 潰瘍 の 特徴 と 
され る も の に つき 導 一 検出 を 試み た 結果 附 表 の よぅ な 出現 率 を 得 た 。 こ れ ら の 特徴 は 潰瘍 が 悪 
性 変化 を 起 し た と し て も , 後々 まで 長期 間 残 っ て いる 答 で ある 。 こ れ ら の 特徴 の 中 最も 大 切な 
項目 は Hauser も 述べ て いる よう に 1) の 固有 筋 層 の 断 死 と 切れ 上 り で ある 。 そ こ で 511 例 
の 胃痛 の 全面 に わた っ て 約 5mm の 幅 の 平行 な 割 耐 を 多数 作っ て , この 条件 が 充 た され る も 
の を 潰瘍 冶 の 妃 あ る も の と し , 固有 筋 層 の 断裂 が どの 割 耐 に も 証明 され な いも の は 非 瘍 癌 と 
し た 。 か く し て 選ば れ た 潰瘍 痛 の 所 の ある 184 例 (36%) の すべ て の 町 面 か ら , KANN re 
性 帝 瘍 の 特徴 が どの 程度 に 満足 され る か を 調べ た 。 潰瘍 辺 縁 の み に 冶 が 限局 し て いる 23 例 を 
UBIO 1 組 と し た 。 次 に 潰瘍 周辺 より 中 心 に 向っ て 閣 浸 潤 が ある が , eH SAIC RE 
の 中 心 に 韻 に 犯さ れ な い 部 分 が 残っ て いる 26 He YME LK. UVLO] Me [HOMO 49 
例 を 分 析 し て 胃潰瘍 が 如何 に し て 冶 化 し て 行く か を 検討 し た 。 そ の 結果 潰瘍 緑 に 再生 性 腺 時 が 
あっ て これ か ら 発 癌 する 像 の 見 られ る こと が 多い こと , また 潰瘍 席 に 切れ 上 っ た 固有 筋 層 が あ 
る 場合 に , 冶 は 筋 層 断 端 に 対し て 直角 の 方 向 に 浸潤 し て 行く 傾向 の ある こと を 知っ た 。 そ こ で 
これ ら を それ ぞ れ 潰瘍 瘍 判定 の 際 の 特徴 7), 8) と し て 新た に 表 中 に 附け 加え た 。 潰瘍 癌 の 給 
の ある 残り の 135 ARS CIMA T, TUBE OME DRED BWRIC IN TR EA 
選び , それ ら の 中 で 特徴 の 6) を 除い た 3) か ら 8) まで の うち , 少く と も ーー カ ヵ条 を 充 た す も 
の を 求め た と ころ , 41 例 を 得 た の で これ を 是 組 と し た 。 し か し この 41 Hild 4 例 を 除い た 残り 
の 37 例 が 実際 に は 2 ヵ条 以上 の 特徴 を 具 え て いた 。 さ ら に 残り の 例 の 中 か ら 満 瘍 療 彰 の 冶 化 
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LES OS tb DRM LI 2 A 14 例 に お いて 見 出し た 。 こ れ を W 組 と し た 。 か か る 症 
例 が 認 め ら れる な ら ば その 進行 し た 型 と し て , 固有 筋 層 が 断 像 な ら び に 切れ 上 り を 見 せ 。 IE 
DECI PRMD SL TEAS ERM LBA ON, さら に その 表面 組織 が 崩壊 し た 
症例 も また その 末期 の 次 と 考え られ る 。 か か る 次 は Stromeyer OF Mic LY MBL 
定 さ れ て いた 組織 像 で も る 。 従っ て か か る 末期 の 例 の 判定 に は 十分 慎重 で な けれ ば な ら な いか 
ら , 潰瘍 底 に 痛 が 密 に 分 布 し て いる 症例 で は 前 述 の 6) を 除い た 3) か ら 8) まで の 特徴 の ぅ 
ち 2 ヵ条 以上 が 充 た され る 場合 に の みみ 潰瘍 冶 と 判定 する こと と し た 。 こ れ が 21 例 あ り Y 組 と 


TUB DRED SH 3 184 例 の う ちか ら , 表 の よう に 125 例 を 潰瘍 冶 と 判定 し , その 残り の 59 
例 は 1) 固有 筋 層 の 断裂 と いう の 特徴 の み 満 足 さ せ た が , その 他 の 特徴 を 十分 に は 満足 させ な 
いた め に 判定 不能 と し た 。 以 上 の 判定 基準 か どの 程度 に 信頼 で きる か を , 45 例 の 確実 な 非 潰瘍 
RSE LTC, これ に 同じ よう な 綿密 な 組織 学 的 検討 を 加え た と ころ , 表 の よう な 結果 を 得 
た 。 こ の 表 か ら す な わ ち 6) の 閉塞 性 動脈 内 膜 炎 の 特徴 は 潰瘍 交 判 定 に 用 いて は な ら な いこ と 
が 明らか に な っ た 。 ま た 4), 7) の 特徴 も 比較 的 誤差 が 大 きく , 精 審 な 判定 を 必要 と する 場合 
に は , 他 の 条件 と の 傍 存 の 場合 に 限り 用 いた 方 が 安全 で ある こと が 分 っ た 。 
判定 不能 と し た 59 Bl (11.5%) 中 に は 恐らく 多数 の 末期 の 潰瘍 癌 が 含ま れる も の と 考え る 
が , これ ら を 無理 に 判定 する こと は 懐 し まな けれ ば な ら な いと 思う 。 Aal 
潰瘍 冶 の 崩壊 の た め に 発生 する と いう こと も 考え られ る 。 可 膜 像 の 浸潤 の た め に 固有 筋 層 が 骨 
ASCH LBS, それ ら が 濱 瘍 性 に 崩壊 し て 固有 筋 層 が 断裂 し た 如く に 見 える も の も 2 一 
I j 7 D i SSE a 5 5 3 例証 明 さ れ た が , し か し この よう な 例 で 
| HER 20 Bl | Kr 45 BA がい j 
me» wate | = は いずれ も 2)~8) まで の 条件 は 充 た され な 
| か っ た 。 徒 っ て われ われ の 判定 方 法 で は か か 











1 AHBMOMBR) 50 100) 0| 0 


(と 切 上 り ) 2 | る 例 を 潰瘍 痛 と 判定 する 危険 は な い 。 ま た ま 
AI 
Re | FIN HED FEE Md o TE MAGE L TR 
3 筋 選 の 融合 | 19| 95| 4| 9 
4 wm tm 経 省 | 19| 95| 7| 16 場 を 作る と いう 可能 性 が 成 書 に も 記載 され て 
6 閉塞 性 動脈 内 膜 炎 | 20| 100) 30| 67 br; 
7 HEE RO i | 6! w DIEM AIC OV CRA LED, か か る 症例 
DOREEN j 
en | を 見 田 す こと は で き な か っ た 。 従 っ て この ょ 
gs! ee 0 0 
Bd bed ips | 5 tots EEE IL ARIE LAST $b PRITIT 





余り 起 ら な い 経過 で は な いか と 思わ れる ^ 
以上 の 批判 の 結果 , 表 に 示し た 条件 は (6) を 除い て 潰瘍 痛 判 定 の 中 の 基準 と 考え る こと が で 
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きよ う 。 (文部 省 科学 研究 費 に よる ) 

Mt 議 

久留 勝 : われ われ が こう いう 問題 を 論ずる 場合 , い つも お こる 誤解 の 一 つ は 潰瘍 と いう 文字 に 関し て の 
も の で あり ます 。 すなわち われ われ が 潰瘍 瘍 の 母 地 と し て 一 番 問題 に する の は , 固有 筋 層 の 完全 な 断裂 を 
伴う いわ ゆる 容 通 性 潰瘍 で も る の に , 世の中 の 人 は し ば し ば こう いう ぅ も の に た 限定 し な いで ,。 考え ん る こと か 
ら お こる 誤解 で も や り ま す 。 胃潰瘍 の 多数 の も の は , 固有 筋 層 の 完全 な 欠損 を 伴わ な いも の で あり ます 。 そ 
し て よく 調べ る と こう いう 比較 的 浅い 潰瘍 か ら 出 た 韻 も 発見 する こと が で きま す 。 従っ て 只今 の よう な 基 
準 を 定め て 潰瘍 癌 を 規定 され る な ら ば , それ は 窟 通 性 潰瘍 を の みろ 問題 と し て いる こと を , は っ きり と 記載 


て お か れる こと が 必要 と 考え ます 。 
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The Angiographical Studies of the Gastric Carcinomas 
SABURO KUSHIYA 


胃 璧 血管 系 の 病 的 状態 , こと に 胃癌 の 場合 に お ける 変化 に つい て は , 未だ 詳細 な 研究 が み ら 
れ な い 。 著者 は 切除 胃痛 胃 62 例 と , HR CHARA 1 Bic X Mul EEL FT て 観察 し 
た 。 

FE, APRA IR, GRA (硫化 水銀 浮 渡 液 ) を 注入 し , 胃 を 切開 し て 平面 像 を と り , 
次 に 厚 さ 5mm の 連続 切 諸 と し て 困 面 像 を 撮影 し て 血管 系 を 立体 的 に 観察 し た 。 一 方 冶 腫 の 
各部 に つい て , その 発育 状況 を 観察 し , 両 所 見 を 比較 検討 し た 。 

健常 崩 で は 粘膜 毛細 管 の 起 始 部 すなわち , 粘膜 筋 枝 を 貫い て 粘膜 層 こ 入っ た と ころ ま て で 半 究 
する こと が で きる 。 胃 冶 の 肉眼 的 形態 と 血管 僚 。 ポ リー プ 状 癌 で は 第 一 次 分 枝 が 直接 ポリ ー プ 
茎 を 通じ て 送ら れ , 腫瘍 中 心 部 で 分 村 し て 互い に 胸 合 し , 多数 の 踏 係 を 作り , これ より 末 栓 枝 
が 放線 状 に 表層 まで 分 布 し て いる 。 潰瘍 形成 冶 で は 潰瘍 縁 内 に 不 規則 に 走る 血管 に より 血管 綱 
が 作ら れ , SUHRIC LBC, WETS P RASS 0, 慢性 胃潰瘍 と 明らか に 異 る 所 見 で 
ある 。 想 状 部 で は 全 胃 訂 の 粘膜 下 血管 が 放線 状 に 配列 し , 澄 腫 辺 縁 部 に 査 状 の 血管 網 輪 を 作り , 
これ 別個 に 中 心 部 に は 拡張 し た 角 膜 下 血 管 と その 分 枝 が み られ る 。 IBM CLE OMG ARH 
内 の 血管 は 全 経 過 こ わた っ て 拡張 し , 強く 蛇行 し , 閣 巣 中 心 部 に 向 5 末 栓 枝 が 増生 し て 非常 に 
級 密 な 血管 網 の 形成 を みる 。 粘膜 彰 で は 周辺 の 粘膜 下 血管 が 放線 状 に 辺 縁 部 に 配列 し , HAIE 
囲 の 血管 は すべ て 拡張 し 蛇行 し て お り , 生 密 な 粘膜 下 血管 網 の 形成 を みる 。 

すなわち 胃 導 は 肉眼 的 形態 に それ ぞ れ 特有 な 血管 像 (血管 構築 ) を 示し , HORRY 
像 と 審 接 な 関係 か ある と 考え られ る 。 

(GANN, Vol. 47, 1956) 779 











胃癌 を 血管 像 の 形態 に よっ て 分 類する と , 次 に 示す 如く , 3 基本 型 に 分 類 し 得 , MORAD 
と 特異 的 な 関連 が 認め られ る 。 ( 交 発 育 型 は 今井 式 に 分 類 し た )。 Bl HW. RRM I Ree 
貫通 する 血管 が 拡張 し , ほぼ 垂直 に 粘膜 下層 に 達し て 細分 枝 し , 多数 の 病巣 中 心 に 向う RR 
と な っ て 集中 像 を 示す 型 で ある 。 閣 細胞 は 狭 出 型 に 増殖 し , 開 質 結 合 織 の 増殖 が 高度 で 線維 化 
型 を な す 。 こ の 血管 像 で 骨 璧 を 貫 通す る 枝 が 細く か つ 多 数 認め られ る 場合 は , 冶 細 胞 の 深部 増 
殖 が 高度 で 閲 質 は 肉芽 状 を な し て いる 。 胃 壁 構造 は 変 牧 る が 大 体 正常 の 構造 を 保っ て いる 。 
第 型 。 冶 腫 周囲 の 血管 像 が 変形 し , 辺 縁 部 に 比較 的 大 い 枝 が 変形 し て 残存 し , 中 心 部 に 新生 


し た 微細 な 血管 綱 が かみ られ る 型 で ある 。 閣 実質 は 比較 的 大 きい 胞 巣 を な し , 肥大 乃至 延伸 発育 
型 を 示し , 敏 細 な 血管 綱 を みる 部 は 非 増 殖 性 結合 織 性 導 質 で あり , この 血管 綱 を 欠く 部 は , Bi 
壊さ れ た 筋 線維 東 等 が 偶然 間 質 を な し て いる 。 骨 壁 の 破壊 は 高度 で ある 。 第 目 型 。 血 管 信 か ら 
第 乃至 第 型 の 冶 腫 の 中 心 部 が 潰瘍 に 陥っ た と 考え られ る 型 で ある 。 多 く は その 潰瘍 緑 が 第 』 弄 


を と り , 潰瘍 底 は 第 型 の 場合 と 第 』『 型 の 場合 が みみ られ , その 部 の 閣 発 育 状況 も 各々 の 型 特有 な 


KK 


所 見 を 示す 。 以 上 の 3 基本 型 の 外 に 特殊 な 型 と し て ,。 ポリ ー プ 状 冶 。 (血管 像 は 前 述 )。 実 質 は 
肥大 発育 型 で 聞 質 は 非 増殖 性 の 血管 に 富む 結合 織 よ りな る こと か ら , TOANMERMIT EN 
され る の で あり , 乳 叶 腫 と は 末 栓 枝 の 分 岐 する 態度 が 異 る 。 WED 3 例 で は 慢性 胃潰瘍 の 血 
管 像 と 特に 変化 は 認め られ ず , た だ 僅か に 潰瘍 盛 内 の 血管 網 が 太く , か つ 不 規則 に 蛇行 する 如 
くみ える 程度 で , 潰瘍 席 へ の 血管 像 の 出現 は 認め 得 た い 。 こ れ は 濱 瘍 瘍 診断 の 判定 基準 に よ 
血管 作 に お いて 所 見 が 相違 する も の と 考え る 。 

以上 の 血管 像 所 見 と 條 用 組織 学 的 分 類 と の 関係 を みる と , 各 組 織 型 が 特有 な 血管 像 を 呈し な 
い 場 合 が 多く あり , この こと は 靖 腫 の 各部 が 必ず し ゃ 同一 発育 像 を 示さ な い 事 実 か ら ゃ も 当然 で 
あろ 35。 著者 の 観察 し た 結果 より , 胃 冶 の 血管 像 (血管 構築 ) は ① 導 実 質 の 発育 形式 , それ 
に 対す る 間 質 の 態度 , 特に 増殖 性 (結合 織 性 ) 聞 質 の 有無 お よび , 増殖 の 程度 と , OR REA 
構造 の 保存 の 程度 の 因子 に よ っ て 規定 され る と 考え る 。 血管 像 と 癒 増殖 の 範囲 の 関係 。 正 常 血 
管 叙 の 変形 ある い は 新生 像 等 の 所 見 か ら そ の 入 囲 を 推測 する こと が で きる 。 い わ ゆ る 無 反 応 性 
手 出 型 に 発育 し て いる 場合 は 血管 依 に よる 所 見 と 一 致し な い 。 

以上 述べ た 胃 冶 の 血管 像 を 理解 し 切除 胃 に 血管 造影 法 を 行う こと に よっ て 。,。 切除 骨 の 全般 に 
わた っ て 閣 腫 の 発育 状況 を 推測 する こと が 可能 と な り , 部 分 的 組織 学 的 検索 を 補 5 有用 な 手段 


と 考え る 。 
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258. WIR Ice 2 MERMEIT OT 
由比 貞 勝 , 松本 昭三 , 太田 邦夫 (東京 医科 歯科 大 学 病理 , 癌 研究 所 ) 


Vascular Changes in the Stomach with Cancer. 
SADAKATSU YUI, SHOZO MATSUMOTO, KUNIO OOTA 


FENG OPE, LEAR SNR ROR DR 4LOD—TtHS. Bie OM 
REL PIAL, A OSL Mid THE CHSC LIL い が , その 系 統 組 
頃 学 的 検索 に 関す る 業績 は 極め て 少 い 。 約 1500 例 の 胃 閣 切除 骨 か ら 無 選択 的 に 抽出 し た 300 
例 に つい て , 主として 腫瘍 中 央 部 を 中 心 と する 小 に 平行 の 一 乃至 数 個 の 割 耐 か ら 多 数 の プロ 
ッ ク を と り 。 数 例 に つい て は 骨 全 体 を 50 一 60 個 の プロ ッ ク に 分 ち , また 連続 切片 法 を も 併用 
し て 検討 を 加え た 。 原則 と し て 約 4 メ 4 の パラ フィ ン 切 片 で 。H-E, Weigert 弾力 線維 , PAS, 

ROME: | 大 静脈 の 侵襲 は 全 例 の 約 15% に 認め られ る が , 詳細 な 検索 で は 全 例 に 
小 静脈 性 血管 の 破壊 。 侵襲 を 認め な いも の が な い 。 し か し 作 見 腫瘍 血栓 を 証明 し 得る も の は 稀 
(5%) で ある 。 そ れ 故 に 血管 侵襲 を 直ちに 血行 性 転移 と 結び つけ て 考え る こと は で き な い 
I 胃 冶 骨 の 血管 病変 は 特異 性 , 非 特異 性 お よび 両者 の 連合 に よる も の に 分 ける こと が で きる 。 
非 特異 性 変化 は 全身 性 (動脈 硬化 症 )。 お よび 局所 性 (潰瘍 , 感染 , 壊死 等 ) BIC LA, MI 
氷 で は 前 者 の 影響 は 極め て 軽い 。 I 胃 璧 各層 に お ける 血管 変化 : A 粘膜 お よび 表層 : HF 
和 遂 潤 を 呈す る 粘膜 に お いて は 小 静脈 お よび 毛細 上 血管 は 直接 韻 細胞 の 侵 腸 を 宗 る こと が 稀 で あり , 
時 に は 病巣 内 に お いて 毛細 血管 周囲 の 銀 線 維 構 造 は 増強 され る 。 同様 な 所 見 が 閣 性 喉 低 の 場合 
に も 認め られ る 。 潰瘍 席 に お ける 静脈 血栓 の 形式 は ほとん ど 全 く 非 特異 性 で ある 。 極 め て 憩 に 
病 性 血栓 を 有する 静脈 が 断裂 を 5 うけ る 。 B FRB: 1. 小 静脈 の 著しい 拡張 , 2. HME 
た は 閣 浸 班 に よる 著しい 圧 排 ま た は 閉塞 , 3. 拡張 を 伴う 韻 細 胞 の 管内 侵 間 , 4. 稀 に 見 られ る 
血栓 形成 は 多く の 場合 冶 浸 潤 を 伴う 。 C 粘膜 下 組 織 : 最も 著 明 に 静脈 性 血管 の 変化 が 認め 
られ る 。 1. 拡張 性 増 欧 の 強い 冶 に お いて は 圧 排 に よっ て 小 , 中 静脈 は 消失 し , 病巣 内 毛細 血 
管 の み が 残 る 。 弾 力 線維 の 断裂 , 分 散 が 残存 する 場合 は 少 い 。 2. 浸潤 性 増殖 の 著しい 場合 に 
は , a) 小 静 脈 乃 至 静 脈 性 毛細 血管 内 に 冶 細 胞 の 侵 人 を 認め る こと が 頻繁 で ある が 次 の 形式 に 
£4. Gi) 管 側 の 一 方 か ら の 小 滞 巣 の 破壊 侵入 , Gi) 小 分 枝 に 沿 5 内 膜 下 へ の 侵入 閣 細 胞 が こ 

の 部 で 管 腔 に 侵入 , (di) 大 冶 巣 の 管 腔 へ の 破壊 侵入 ( 稀 ), Civ) 管 側 の 瀬 墓 性 浸潤 の 次 第 に 内 
腔 に お よぶ 侵入 ( 稀 )。 (b) 著しい 管 腔 の 浸潤 は ある が , 内 腔 へ の 侵入 が 存在 し な い 場 合 は , 
G) RE, Gi) 線維 症 , (Gi) 非 癌 性 血栓 等 を 伴う こと が 多く , また (iv) 非 冶 性 線維 症 を 生 
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じ た 後 , 元 の 管 腔 部 位 に 侵 人 する こと が ある 。(c) MABACS< HEM EBERT, 僅 
か に その 弾力 線維 破片 を 残す も る の, ある い は 弾力 線維 の 集 り が 見 られ る 場合 が ある 。 DH 
層 : 1. 冶 浸 潤 の 周辺 部 外 で は 多く 小 , 中 静脈 は 壮 縮 する が , 稀 に 拡大 る こと が ある 。 通常 

ラス トー ゼ ぞ , 線維 症 は 呈し な い 。 2. 冶 浸 潤 を 蒙 る 場合 の 変化 は ほぼ 粘膜 下 組織 に 似 て いる 
2, 管 腔 侵入 を 認め る こと , 閣 性 静脈 血栓 を 認め る こと は これ より は る か に 稀 で ある 。EE # 
膜 下 組織 : 1. 浸潤 癌 に よる 管 壁 の 侵襲 は 中 , 大 静脈 に 起 る た め に 粘膜 下 組織 筋 層 よ り も は る 
か に 著しく 認め られ る が , 絶対 的 頻度 は 粘膜 下層 に 比べ て 少 い 。 し か し 一 般 に , 病 性 血栓 は こ 
の 部 で 最も 顕著 に 認め られ る 。 2. 侵入 形式 は 粘膜 下 組 織 の 場合 に 一 致す る 。 3. 拡張 は し 
し ば 認め られ る 。4. 管 衣 の 一 部 また は 全 周 に わた る 浮腫 , REMEAELV. 5. 小 , 中 静脈 の 
破壊 , 荒 魔 は し ば し ば 認め られ る か 粘膜 下 組織 よ り 頻 度 は 少 い 。 6. 冶 性 血栓 か ら 二 次 的 に 周 
囲 の 組織 が 侵襲 され る こと は 極め て 稀 で ある 。 N 胃癌 の 血管 侵襲 は , 静脈 系 につい て は , 
(a) 孤立 細胞 , (b) 数 個 の 細胞 か ら な る 小 韻 県 , が 直接 破壊 島 人 する 場合 が 多く , (c) KK 
が 走 拉 破 壊 島 入 す る 場合 は ほとん ど 見 られ な い 。 動脈 は 原則 と し て 侵襲 を 受け な い が , BECK 
癌 巣 に よっ て 犯さ れる 。 小 泡 巣 ある い は 孤立 細胞 の 侵入 は , (a) PEEOMMEL Ho て 行わ れ 
る も の , (db) 特に 小 分 枝 外 膜 に 沿う? も の が か 多く, (c) Er, 小 分 枝 ある い は 毛細 管 へ の 侵襲 か 
ら 加 続 す る も の が ある 。 さらに, (d) 内 腔 に お ける 非 特異 性 変化 , 閉塞 に 引き 続い て 二 次 的 に 
BAFTZIDIBESTHÄR TH. W 血管 の 大 さと 侵入 形式 : 1. 毛細 血管 : (a) Ei 
管 の 侵襲 は 予期 し た より も は る か に 証明 され る こと が 稀 で ある が 存在 し , 観察 さん た も の は す 


べ て 粘膜 下層 に お いて で あっ た 。 (b) 多く の 毛細 上 血管 は 癌 の 直接 侵襲 を 免 が れる よう に 見 え 


る 。 時 に 増殖 が 予期 され る が , この 方 法 で 確証 は 得 ら ん な か っ た 。 2 小 静脈 : (2) 多く は 
圧 排 。 閉塞 され る 。(D) 大 冶 巣 を 作る る の で は 小 静 脈 は 侵襲 を 免 が れる 。(o) 浸潤 癌 における 
NER CBS bh, 血管 侵襲 の 主 徴 を な す 。(d) し か し 多く の 場合 , 非 特異 性 病変 
MMT SCLEBSA<, 閣 細 胞 が 血 流 に 乗る 機会 は 比較 的 稀 な も の と 考え られ る 。 Nik 
型 と の 関連 : 大 癌 巣 を 主体 と する 胃 閣 の 血管 侵襲 は 比較 的 少 い 。 小 閣 巣 を 形成 する 突 様 韻 , FB 


分 化 度 の 低い 型 に 頻度 が 高い 。 便 性 冶 の 管内 侵入 頻度 は 低い 。 
結論 : 1. 詳細 な 検索 で は 胃 冶 静脈 系 血管 の 侵襲 頻度 は 極め て 高い 。 2. その 多く の 場合 , 
遊 難 靖 細 胞 血 栓 を 認め な い 。 3. EHEN DAMEN FETT OREM Ar. 小 静脈 は 
島 人 の 重要 門戸 を な す 。 5. 侵入 部 位 は 粘膜 下層 が 最も 多い 。 茸 膜 下層 の 著 明 な 閣 血 栓 は 二 次 
的 延長 で ある 場合 が 多い 。 6. 小 癌 巣 形成 の 突 様 冶 は 小 静脈 内 侵入 の 機会 か 多い 。 7. これ ら 
の 局所 所 見 を 雪 ち に 血行 転移 の 形成 と 結び つけ る こと は で き な い 。 














259. 9, 結腸 な ら び に 乳腺 の 前 瘍 性 変化 に お ける 
ミコ ンド リア の 形態 学 的 研究 
HARES, BEM. 谷口 積 三 , 広瀬 俊 太 , RER Bk M 
(大 阪 大 学 医学 部 第 二 外 科 ) 
The Morphorogical Analysis of Mitochondria in case of Praecancerous- 
Changes found in the Stomach, Large Intestine and Mammary Gland. 


SEISHI AIZAWA, KAZUYOSHI TOMITA, SEKIZO TANIGUCHI, 
SHYUNTA HIROSE, TAKUO OZAWA, TSUYOSHI IWANAGA 


悪性 腫瘍 の 発育 過程 に お いて , RBBB ICH DEREN ER A RAT TFT LEITER 
の 事実 で あり , 交 細 胞 に つい て は すでに 多く の 研究 が あり ます 。 近年 TCA-Cycle DEE. 
脂肪 酸 々 化 生 素 の 大 部 分 が 胞体 内 ミト ュ ン ドリ プア に 含ま れ て いる こと が 発見 され て , 細胞 内 代 
謝 に 対し ミト ュ ン ドリ アプ の 持つ 意義 が 極め て 箇 要 な も の と な っ て きま し た 。 私 共 は 手術 に よっ 
て 得 た 新鮮 な 乳腺 , 骨 , 結腸 標本 を 用 いて それ ら 各 騰 器 の 前 冶 性 変化 に お ける これ ら 物 買 の 推 
移 を ミト ュ ン ドリ プア を 中 心 と し て 検討 し ま し た 。 手術 切除 後 直ちに 無 固定 に て 凍結 切片 を 作り , . 
位相 差 顕微 鏡 を 用 いて 観 窪 す る と と も に 他方 Colster 氏 液 固定 後 , Altmann, Heidenhein 
両 染色 法 に て 比較 検討 し ま し た 。 乳腺 で は 月 経 妊 娠 , 授乳 お よび 退行 性 変化 に 伴う 生理 的 増殖 , 
ZUDEENSH, その 冶 化 へ の 機構 は 極め て 複雑 で も ありま す が , その 生理 的 過程 に お ける 異 
痛 化 に 大 きたな 意義 を 持つ で あろ 5 こと は 容易 に 推定 され ます 。 は ほぼ 正 常 で 静止 基 に ある と 
考え られ る 部 分 で は 腺 上 皮 内 の ミト ュ ン ドリ プア は 來 状 を 主として 数 少く , 後 細 で 胞体 内 に 均一 
分 布 し て いま す 。 凌 縮 性 変化 を 示す 腺 上 度 で は ミト ュ ン ドリ プア は 小 眠 粒 状 で な し ろ 減 少し て 
いま す 。 こ れ に 反し 増殖 性 秦 化 を 示す も の で は 次 第 に 数 を 増し 粗大 と な り , 上 度 の 失 端 に 集 ま 
る 傾向 を 示し ます 。 さ ら に 増殖 が 進み , 乳 購 腫 様 と な っ た も の で は 大 頼 粒状 , 樺 杖 と な り , そ 
の 数 も 増加 する の を 知り ます 。 糧 星 の 上 度 細胞 は 一 般 に 選 平 で 一 層 に 配列 し ミト ュ ン ドリ アテ の 
増加 を 認め な いも の が 多い 。 汗腺 化 生 を 起 し た 上 記 に お いて は や や 大 き な た 題 粒状 , AR, BER 
の も の が 見 られ る も 特異 な た 点 ほ は ミト ュ ン ドリ ブ 以 外 に 粗大 な 脂肪 滴 と 思わ れる 空 泡 形成 を 認め 
る こと で あり ます 。 結腸 に お ける 前 冶 性 変化 と し て は polyp を 選ん だ 。 周知 の 如く 結腸 polyp 
は 種々 の 段階 の 増殖 性 変化 を 区 別 で きま す が , まず 粘膜 が 正常 粘膜 と 大 差 な く ご く 良 性 の も の 
で は ミト ュ ン ドリ アナ は 際 状 , 柱状 で 胞体 基底 部 に 多く 核 周 . お よび 確 状 部 を 取 ゆ 囲 数 に お い 
て も 大 差 を 見 な い 。 腺腫 様 増殖 を 示す も の で は 未 状 , BR. FHOBEER LTO, や や 増加 する 
傾向 を 認め ます 。 特 に か か る 変化 は polyp 失 端 部 に 多く 見 られ 側 方 お よび 深部 の 腺 管 は な お 
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北 較 的 正常 の も ゃ の が 多い の を 知り ます 。 REBMNSRELSWEHA CV SMF CLAE, 
HIRD Se ae ee ee eee ee 
ER, PRK D 4 OMAKBRCEOMAL ANAS HMLT EFT, L&E Let 
の 高度 な も の で も , 極め て 後 細 な ミト ュ ン ドリ プア を 少数 認め る に 過ぎ な い 場 合 も あり , Ind 
の も の は すでに 閣 化 を 起 し 正常 の 機能 が ほとん ど 消 失 し た と 解す べき で あり ます 。 胃 に お ける 
HUAALEAME ON ME UCHR RIC SER, 腸 上 友 化 生 , 潰瘍 縁 の 再生 組織 の 異常 増 
殖 等 に つき 検討 し ま し た 。 潰 瘍 緑 の 再生 増殖 を 来 し た 部 分 で は , 一 般 に 上 皮 の 配列 が 乱れ , B 
型 化 に 一 致し て ミト ュ ン ドリ テ は 一 見 雑然 と な り , AR, BR, AHROLOIKELMSD 
傾向 を 示す こと を 知り ます 。 BERR CARB IEANE DL EEA ARE SMD TEE bo 
YEU Tit TR O IM HE LEFT, BLEEP LRORCBV CTH OLE DS Moher 
PRE L TW BLA T LCA TILIA SEEROCDO Lcd, 数 も 増加 し て いま す 。 一 方 腸 
上 友 か ら も る 同様 増殖 する も の も 見 られ , この 場合 も や は り 同 様 に 粗大 欄 杖 と な る も の が 見 られ 
ます 。 圏 門 腺 深部 に 小 義 腫 を 形成 する よ う な も の で は ,。 TORI BIT, BFR 
TER, 頼 粒状 の ミト ュ ン ドリ プ ブ が 核 周 に 少数 見 られ , 凌 縮 性 変化 を 起 し た 胃 粘 膜 と 同様 な 所 


見 を 得 た 。 


次 に すでに 冶 化 し た 細胞 に つい て は , AR A, 結腸 と も に 多少 の 差 は ある が , ほぼ 同様 の 
所 見 を 得 まし た 。 す な わ ち これ ら の 腺 上 皮 か ら 起 っ た 比較 的 分 化し た 腺 痛 で は ミト ュ ン ドリ ア 
HER, FERC, 数 も 多い も の も ある が , 未 分 化 に な る に 従い 次 第 に 後 細 か つ 少 数 と な 
の を 知り まし た 。 

以上 述べ た われ われ の 研究 は 前 韻 性 変化 に お ける 細胞 内 新陳代謝 の 一 端 を その 基礎 と も な る 
べき ミト ュ ン ドリ アブ の 諸 論 化 に より 追究 し た の で あり ます が , も ちろ ん これ の み で は 細胞 の 機 
jg の 元 進 。 あ る い は 増殖 の 程度 を 云々 する こと は は な は だ 危険 で あり , これ ら と 平行 し て 核酸 , 
糖 。 脂質 お よび 酵素 等 の 綿密 な 検索 に より 始め て 一 定 の 結論 を 導き 得る る の で あり ます 。 私 等 
も ぁ こ れ ら 2, 3 の 物質 に 対し 検討 を 加え , R.N.A に お いて は 増殖 の 進展 に 伴い 増加 する 傾向 
を 認め て いま す 。 そ の 他 玉 百 酸 有 水 率 葬 素 に 関し て も 目下 検索 中 で あり ます が , ミト ュ ン ドリ 
アテ の 消長 に 非常 に 似通っ た 傾向 を 示す こと は 注目 すべ きこ と で あり ます 。 

以上 の こと を 終 括 し ます と , ミト ュ ン ドリ プ は 閣 細 胞 で は 極め て 不 規 昌 な 変化 を 示す こと は 
多数 先 人 に より 報告 され て いる 通り で あり ます 。 こ れ に 反し 前 癒 性 変化 に お ける 変化 は 比較 的 
一 定 し 増殖 過程 を 示す 間 は ミト ュ ン ドリ プ は 増 多 し , 細胞 内 代謝 の 元 進 に 一 致す る が 如き 所 見 


N 


を 得 た こと は 興味 ある 点 と 考え ます 。 
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260. 初期 子宮 癌 の 組織 学 的 観察 
AR A, 河原 修三 (7 州 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


Histological Observation of the Early Carcinoma of the Uterine Cervix. 
HISASHI OTSUKA, SHUZO KAWAHARA 


わが 教室 に お いて は , 先 年 来 人 体 各 臓器 癌 に つき , 靖 腫 発育 状況 の 消長 に 関す る 組織 学 的 分 
析 が 行わ れ て きた が , 初期 冶 の 材料 は 少な か っ た 。 最 近 わ れ わ れ は , 比較 的 初期 の 子宮 滞 を 検 
ALT, 2, 3 の 所 見 を 得 た の で 報告 する 。 

材料 は , 臨床 的 に , Ben, 第 期 韻 と 診断 され , BAER Lot TERN] Er 
WER DEHNKLO, な ら び に 痛 以 外 の 疾患 で 全 摘 され た 子宮 136 例 で ある 。 こ れ ら 
子宮 か ら 頸 管 を 中 心 と し て 放射 状 に 8 一 14 個 の 組織 片 を 採取 し , HE. 染色 の ほか , 大 部 分 の 
症例 に 角 銀 お よび ムチ カル ミン 染色 な ど を 施し て 検索 し た 。 こ の うち, 組織 学 的 に 冶 腫 が 証明 
され た も の は 43 例 で あっ て , その 内 訳 は 上 度 内 癌 型 12 例 。 これ に 僅か の 浸潤 性 発育 を 伴 > 
も の 20 Pl, や や 著 明 な 浸潤 性 発育 を 認め る も の 11 例 で ある 。 

まず 病 実 質 の 拡がり に つい て は , 頸管 円 柱 上 皮 領 域 の み に 限局 し て いる も の 23 Al (5 510 
例 は 上 度 内 冶 型 ) で ある に 対し , 鹿部 選 平 上 上 領域 このみ 限ら れん た も の は な く , 扇 平 円 柱 両 上 
反 境 界 部 の 小 範囲 だ け に 限局 する も の 6 例 ( う ち 1 例 は 上 皮 内 韻 型 ), 両 種 上 皮 領 域 こ わた る も 
の 14 fl (5 ち 上 皮 内 冶 型 1 例 ) で ある 。 こ の 成績 は Howard, AH, 樋口 等 の それ に 近い 。 
次 に , 被 検 例 に お ける 個々 の 痛 発 育 基 本 型 と し て は , 進行 し た 時 期 の 癌 纏 に お ける と 同じ く , 
上 度 内 発育 型 と 非 終 出 性 (延伸 , 肥大 ) 発育 型 , RMP ts LOMAS t MMH bh 
る 。 こ れ ら 各 型 相互 問 の 関係 を , 鐵 銀 法 に よる 基底 膜 の 所 見 な ど を 参考 と し て 検 す る と , LE 
内 冶 型 を 基 と し , これ より 緒 出 発育 型 , 非 出 発育 型 の 深部 増殖 に 進展 し て 行く 移行 像 が 追求 
可能 で ある 。 そ の 際 , 上 皮 内 冶 型 より 起ち に 緒 出 発育 に 転向 する も の と , 非 狂 出発 育 型 を 経て 
覆 出 発育 に 転ずる も の と が 見 られ る 。 な お , 病 塊 全体 より 見 れ ば , 非 終 出 発育 の みよ り 成 る も 
の (無給 出 型 ) は 12 MT, 上 度 内 冶 型 の 一 部 に 鐵 出 発育 を 伴う も の ( 狂 出 発育 型 ) は 8 Hi, 
非 狂 出発 育 型 と 疾 出 発育 型 と が と も に 認め られ る も の は 11 例 で ある が , 緒 出 発育 の 程度 は , 
浸潤 性 発育 が 進ん だ も の に 概して 高い 。 ま た , 脈 管内 発育 型 も ふ 例 に 認め られ る が , これ ら は す 
べ て 交 浸 潤 の 比較 的 進ん だ 例 で あっ て ,。 その 発育 光 端 部 に 見 られ る 。 こ の よ ょ うな 諸 所 見 か ら 接 
ずれ ば , 上 皮 内 閣 型 と し て 始ま る 子宮 痛 が 決し て 少く な いと 推定 され る 。- 上 記 の 浸潤 性 疾 出 性 
発育 型 お よび 非 妖 出 性 発育 型 と , 腫瘍 占 居 部 位 の 関係 を うか が うに , 終 出 発育 を 伴 19 例 の 
う ち , 局 平 円 柱 上 皮 境 界 部 附近 に 限局 し た 5 例 , お よび 両 上 皮 領 域 に 拡がっ て は いる が , その 
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範囲 が 比較 的 狭小 な 2 例 で は , 狂 出 発育 は いずれ も 局 平 上 皮 領 域 の み に 認め られ る 。 こ の 際 , 
円 柱 上 友 領 域 に お いて は , 冶 細 胞 が 腺 腔 内 を 満 し , 上 度 基 底 膜 の 伸展 を 認め る が , その 明らか 
な 破壊 は 見 られ な い 。 しかし, 冶 が 選 平 円 柱 両 上 皮 領 域 こ わた っ て か な た り 広 範囲 に 拡がり , か 
つ 深 部 へ の 浸 滴 が や や 著 明 な 例 で は , 円 柱 上 皮 領 域 に も 軽度 な から 終 出 性 浸潤 発育 を 伴 5 の が 
見 られ , また 円 柱 上 皮 領 域 の み に 痛 の 拡がり を 認め る 例 で は , REAL TH LCMRAB ES 
軽度 の 導 出 発育 が か ある も の も ある 。 一 方 , 円 柱 上 皮 領 域 の み , ある い は 主として 該 領域 に 発育 
し た も の の 中 に は , 腺 腔 内 を 増殖 し た 瘍 実質 が , 非 衝 出発 育 型 の まま 間 質 嗜 銀 線維 を 胞 巣 内 に 
取り こみ つつ 深部 へ 発育 する も る の か 多い 。 し か し この よぅ うな 非 狂 出 性 浸潤 発育 は , ATLER 
域 に も 皆無 で は な く , 該 儲 域 に や や 著 明 な 出 発育 と と も に これ を 認め る こと も ある 。 ム チカ ヵ 
ルミ ン 染 色 の 所 見 に 関し て は , 太田 ・ 田 中 等 の 観察 が か ある が , 既存 頸 部 腺 上 上 度 に 由来 する と 思 
われ る 少数 の ムチ カル ミン 陽性 細胞 が , 主として 乃 巣 内 の 中 心 部 附近 に 認め られ る も の と , こ 
れ の 陽性 の 韻 細 胞 が びまん 性 に 多数 存する る の と が ある 。 こ の 後者 は , 上 皮 内 韻 型 だ け の 例 あ 
る い は これ に 僅か の 閣 突 質 浸潤 性 発育 を 伴 5 程度 の 例 で は 認め られ ず , か な り 著 明 な 浸潤 性 発 
育 を 示す も の 4 例 の み に 見 られ , その 1 例 で は , 一 部 上 型 の 実 質 に も これ が 認め られ る 。 な 
お , これ ら 両 者 の 5 ち , 前 者 は 円 柱 上 度 領域 の み に 限 局 さ れる が , 後者 は 両 種 上 皮 領 域 に 関係 
な く , 主として 痛 塊 の 発育 先端 部 に 見 られ る 。 こ の 所 見 も 冶 腫 の 発育 状況 と の 関連 を 有する よ 
うに 見 える 。 (文部省 科 学研 究 頃 に よる ) 





261. 子宮 交 組 織 像 の 多様 性 に つい て 
特に いわ ゆる 未 分 化 型 基底 細胞 交 像 を 考慮 し て 
佐藤 秋子 , 松山 圭吾 , 田内 A (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
On the Varied Histological Picture of Cancer of the Uterus in 
Consideration on “Basal Cell Carcinoma of 


undifferentiated type.” 
TSUNEKO SATO, KEIGO MATSUYAMA, HISASHI TAUCHI 


“lke 17 例 , ASHI 48 例 の 子宮 洛 例 と , 78 例 の 非 癌 子宮 標本 を 併せ 検索 し , Fe 
織 像 の 多様 性 の 検討 を 試み た 。 

EBENE, 単純 痛 NOIR, PANE, HAWN, 定型 的 用 等 の 各種 靖 組 織 像 の 合併 例 を 相 
当 数 に 見 た が , な お ここ に 問題 に する の は われ われ の いわ ゅ ゆる 基底 細胞 冶 の 未 分 化 型 で , ER 
内 に 腺 腔 形成 を 伴い , 韻 細 胞 の 形態 は 小 円 形 , A, 梨子 形 。 BEM, 円 柱状 様々 で , 個々 
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HAMIL ts LOB EM LL, HEHE BETTEN ER A LTS. I Or 
17 例 中 15 例 , 手術 例 48 Alk 4 例 中 に 見 られ , AMCSZLUP>>dDSTH SNARE R 
に 次 いで 見 られ , OHR, 手術 11 例 を 除い て は 他 の 各種 痛 組 織 像 と 合併 し これ ら 
と 相互 に 移行 像 を 認め 得 た 。 原 発 部 の 確定 的 な の は ご く 少 数 例 で あっ た が , FERAERER 
定 で きる 三 章 検 例 は , いずれ も この 洛 組 織 像 を 中 心 に 多彩 な 像 を 示し て いた 。 痛 組織 像 の 示す 
多様 性 と , 母 組織 で ある 上 皮 系 の 各種 増殖 像 と の 間 の 蜜 姜 な 関係 は すでに 各 冶 組織 , ABER 
に つい て 検討 され た が 子宮 顎 痛 に お いて も この 関係 を 重視 し た い 。 す な わ ち 子宮 頸管 粘膜 に お 

いて 円 柱 上 記 は その 分 釜 増殖 に よっ て 再生 を 営む こと は 論 を 侯 た な い が , 基底 膜 に 接し て 見 ら 
れる 未 分 化 基底 細胞 は , 円 柱 上 皮 へ の 分 化 増殖 の 他 に , し ば し ば 局 平 上 度 へ の 化 生 的 増殖 像 を 。 
た は いわ ゆる 未熟 型 分 化 増 殊 像 を , また 時 に は 直 型 的 増殖 像 を 認め 得る 。 こ の 未 分 化 基 底 細 
胞 は 円 形 も し く は 梨子 状 で 細胞 相互 の 関係 は むし ろ 王 で , ERRLIICHLU TU. 一 方 子 
宮 腹 部 で も , 基底 膜 に 客 に 接し , か つ 細 胞 相 互 の 関係 は 貴 な 幼 若 基底 細胞 の 存在 を 認め る こと 
が で きる 。 こ の 細胞 の 局 平 上 記 へ の 分 化 増殖 過程 は 容易 に 認め られ る が 円 柱 上 皮 方 向 へ の 分 化 
増殖 像 を 現在 まで に 認め る こと は で き な か っ た 。 子宮 頸管 粘膜 に お ける 各種 上 度 へ の 多様 な 分 
化 増殖 過程 に は 未 分 化 基底 細胞 の 演ずる 役割 の 大 な こと は いう まで も な い が , HABITAT, 
し ば し ば 各種 冶 組 織 像 と 合併 。 相互 に 移行 を 認め 得る 未 分 化 型 基底 細胞 癌 の 細胞 と これ ら 未 分 
化 基 庶 細胞 と の 間 に 形 態 的 に も 間 質 と の 関係 に お いて も 極め て 明らか な 近似 性 を 認め る こと が 
で きる 。 子宮 頸 痛 の 発生 母 組織 と し て 顕 管 円 柱 上 皮 , 円 柱 上 度 よ り 化 生後 の 局 平 上 皮 , TER 
部 局 平 上 反 が 考え られ る 。 円柱 上 度 乃 至 化 生 扇 平 上 皮 由 来 の 閣 組 織 像 は 韻 組 織 像 の すべ て に 理 

る 多様 性 を 示し 得る が , その 多様 性 に は 冶 化 後 の 未 分 化 型 基 底 細 胞 癌 像 を 経過 する 未 分 化 方 向 
へ の 化 生 始め , 各 方 向 へ の 化 生 が 考え られ , 肉腫 様 冶 腫 像 も その 形態 , 聞 質 と の 関係 か ら 未 分 
化 基底 細胞 の 腫瘍 性 増殖 像 の 一 型 と 考え られ る 。 一 方 既存 の 局 平 上 皮 由 来 の 閣 組 織 像 は , 定型 
的 腺 靖 粘 液 痛 を 除く 交 組 織 像 の 範囲 に 留 る と 考え られ る 。 こ の 場合 細胞 相互 の 関係 , 聞 質 と の 
密接 な 関係 等 より, 未 分 化 型 基底 細胞 冶 像 と 形態 学 的 に 類似 し た 冶 組 織 像 を 認め る こと が で き 
Ch, その 病 細 胞 は 円 柱 上 度 由 来 の 未 分 化 型 基底 細胞 癌 細胞 に まで 化 生 し 得 ず , SELB GID 
へ の 化 生 的 増殖 に ょ る 多様 性 は 刻み 得 た い の で は な いか と 考え られ , 一 方 向 の み の 分 化 の す で 
に 規定 せら れ た いわ ゆる 低 分 化 型 ( 幼 若 型 ) 基底 細胞 韻 像 と で も 称す べき で あろ う 5 と 思う 5。 前 
AOR 15 Bl, 手術 24 例 中 に 見 られ た 未 分 化 型 基底 細胞 冶 像 の 一 部 に は 当然 この 低 分 化 弄 
基底 細胞 冶 が 含ま れ て いる と 考え られ る 。 こ の 中 判 検 1 例 , 手術 11 例 は 表 度 痛 と の 合併 の み 
で 他 組 織 像 へ の 移行 な く , その 形態 も 扇 平 上 皮 の 基底 細胞 と し て の 特徴 を 暗示 せしめ る も の も 
か な り 見 られ る の で , 未 分 化 型 基底 細胞 冶 像 と し て より , この 時 期 に お いて は むし ろ 低 分 化 其 
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は 子宮 衣 管 円 柱 上 皮 , BEL RRC lt HERE OR TIMER N DEI DR 
解 で きる と 考え られ , また 皮膚 , RUEDLER I OR SHOR O MMe CH 
似 の 傾向 に ある と 考え られ る 。 な お 未 分 化 型 基底 細胞 痛 の 発現 は 手術 例 に 比 し て 誠 検 例 に より 
し ば し ば で ある 点 か ら 交 細 胞 は 閣 腫 発生 後 あ る 時 期 を 経て し ば し ば 未 分 化 な 方 向 へ 化 生 する も 
の と 考え られ る 。 ま た 一 方 円 柱 上 皮 由 来 を 思わ せる 多様 像 発現 例 の 頻度 が 手術 例 に 比 し て 着 検 
例 に 高い 。 ま た 円 柱 上 度 方 向 へ の 分 化 を 示さ な い 病 組織 が 検索 例 の 多数 を 占め こと に 手術 例 で 
は その 傾向 が 強かっ た 。 す な わ ち 円 柱 上 皮 へ の 化 全 像 の 欠如 か ら 上 直ちに 当該 癌 組織 の 発生 母 組 
織 の すべ て を 局 平 皮 領 域 に 求め る こと は 危険 で あり , むし ろ 円 柱 上 皮 領 域 に 母 組織 を 求め る 
べき 閣 例 の 比較 的 多い こと を 示唆 する 。 な お 未 分 化 型 基 底 細 胞 冶 像 を 介 せ ず 腺 癌 像 と 表 皮 韻 像 
と の 赴 接 移行 を 思わ し め る 2, 3 の 例 に 接し た 。 こ の よ ょ うな 事実 は 頸管 の 正常 高 円 柱 上 度 の 立 
方 形 化 , 延長 扇 平 化 , 扇 平 上 皮 へ の 不 完全 な 分 化 像 を 思わ せる 部 に 稀 定 ら 接 し て , われ われ の 
未 分 化 基 庶 細胞 の 増殖 を 伴わ な い 円 柱 上 皮 の 扇 平 上 皮 化 生 現象 を 全く は 否定 で き な い 点 と と も 
に 生物 学 的 に 興味 深い も る の が あろ うか が 今回 は この 詳細 こ に は 触 れず , 基底 細胞 と 未 分 化 型 基底 細 
胞 冶 と の 関連 性 に お いて 子宮 冶 の 組織 像 の 多様 性 を 考察 し た 。 





262. 子宮 冶 に お ける 二 , 三 の 組 織 化学 的 所 見 
河 RE = (九州 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 


Some Histochemical Findings on Carcinoma of the Uterus 
SHUZO KAWAHARA 


子宮 閣 手 術 摘出 標本 20 例 を , 劉 出 直後 純 プ アル ュー ル 固 定 を 行い 。 パラ フィ ン 功 片 と し , 
Feulgen 反応 , メチ ル 緑 ・*・ ピ ロニ ン 染 色 (Brachet), PAS 染色 (McManus), コロ イド 鉄 染 
色 (Rinehart), ムチ カル ミン 染色 (P. Mayer), テル カリ ・ フ ょ ス フ ァ ター で 染色 (武内 ) 
eV, EL し て, 靖 腫 の 発育 の 消長 を 中 心 と し た 組織 像 と , 組織 化学 的 所 見 と を 比較 検討 し 
た 。 

I) 非 狂 出 発育 部 子宮 癌 の 非 狂 出発 育 性 胞 巣 が , 周囲 に 肉芽 組織 性 聞 質 の 新生 を 伴 な い 発 
BL, し か も , 訪問 質 に アル カリ ぃ フォ ス フ ァ ター ぞ ゼ が 陽性 の 場合 に は , これ に 接する 乃 巣 内 
冶 細 胞 も また, 多少 に か か わら ず , アル カリ ・ フ ォ ス ファ ター ゼ が 陽性 (大 胞 巣 性 の も の で は 。 
胞 巣 辺 縁 部 に 強く , 内 部 で は 陽性 度 が 弱い か , 陰性 ) な の が 普通 で ある 。 か か る 胞 巣 で は , 
Feulgen 反応 , メチ ル 緑 ・ ピ ロニ ン 染 色 は , 一 般 に , 胸 巣 辺 縁 部 の 冶 細 胞 に , 比較 的 陽性 度 
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が 強く , 中 心 部 の も の で は 若干 弱い こと が 多い 。 そ し て , 小 胞 巣 性 の も の ほど , 陽性 度 が 強い 
の が 常 で ある 。 PAS 楽 色 は , ELA COMIC BBC RBS HSA, 琶 細 層 に 当り 強 陽 
性 の こと が 普通 で ある 。 コ ロイ ド 鉄 染色 , ムチ カル ミン 染色 は , 一 般 に , 陰性 で ある が , 発育 
寺 端 の 小 胞 巣 の な か に は , 時 に これ が 陽性 の 癌 細胞 を 見 る 。 な お , 訪問 質 の アル カリ ・ フ ォ ス 
ファ ター ゼ が 陰性 の 部 で は , 冶 細 胞 の アル カリ ・ フ ょ ォ ス ファ ター ゼ も また 。 陰性 な の が 普通 で 
ある 。 

次 に , 胞 巣 を 囲み 増殖 し た 結合 織 性 間 質 が , 線維 性 , 療 痕 性 と な れる 部 で は , 該 凍 質 の アル 
カリ ・ フ ォ ス ファ ター ゼ は 陰性 で あり , 同時 に 閣 細 胞 の それ も また , 陰性 な の が 常 で ある 。 
Feulgen 反応 , メチ ル 緑 ・ ピ ロニ ン 染 色 で は , 上 記 の 肉芽 性 聞 質 を 伴う それ に 比べ , 胞 巣 辺 
fae, 中 心 部 と も に 陽性 度 が 弱い 。 冶 細胞 の PAS 楽 色 は 弱 陽 性 で , 丈 細 胞 層 に 当り 強 陽性 で 
あり , コロ イド 鉄 染色 ,。 ムチ カル ミン 楽 色 は 陰性 で ある 。 し か し 生 ら , これ ら 胸 巣 を 囲む 間 質 
の 侍 状 如何 を 問わ ず , 閣 細 胞 の 退行 過程 の 顕著 な 部 で は , アル カリ ・ フ ォ ス ファ ター ゼ は 常に 
BETA. MD 導出 発育 部 濁 細 胞 の 終 出 発育 部 に , 肉芽 性 聞 質 結合 織 の 増殖 を 伴い , 
Lah, 該 聞 質 に アル カリ ぃ ・ フ ォ ス ファ ター ゼ が 陽性 の 部 で は , 痛 細 胞 の アル カリ ・ フ ォ ス フ 
ァ タ ー ゼ も また , 多少 に か か わら ず 陽 性 の こと が 常 で ある 。 時 に , 該 章 質 の アル カリ ・ フ ォ ス 
ファ ター セ が 陰性 の 部 も ある が , その 場合 に は そこ の 交 細 胞 こ も また , これ が 陰性 の こと が 普 
通 で ある 。Feulgen 反応 , メチ ル 緑 * ピ ロニ ン 染 色 の 陽性 度 は 。 上 記 の アル カリ ・ フ ォ ス ブフ ブ 
ァ タ ー ゼ の 陽性 ある い は 際 性 の 部 と も に , 閣 細 胞 相 互 問 に 差異 が や や 顕著 で ある が , RHOR 
幹 を な す 胞 巣 内 の 冶 細 胞 の 陽性 度 に 比べ れ ば 一 般 に 強い 。 終 出 交 細 胞 の PAS Ze 
陽 体 で あり , し か も , 根幹 胞 巣 内 癌 細胞 (一 細胞 に 当る も の を 除く ) の それ と 比べ て 著 差 な く , 
ュ ロ イド 鉄 染色 。 ムチ カル ミン 楽 色 は 全く 陰性 で ある 。 次 に , 導出 発育 部 の 間 質 結合 織 の 線維 
化 が 。 や や 進 兆し し アル カリ ぃ フォス ファ ター ゼ が 陰性 と な っ た 部 で は , 閣 細 胞 の アル カリ ・ 
フォ ス フ ァ ター ゼ も また 陰性 の こと が 普通 で ある 。 Feulgen 反応 , メチ ル 緑 ・ ピ ロニ ン 楽 色 
は , FERNER, 肉芽 性 間 質 の な か を 発育 する 場合 に 比べ て , 陽 仁 度 は 一 般 に 弱い が , 
PAS #f&, コロ イド 鉄 染色 , ムチ カル ミン 楽 色 所 見 は , 上 記 肉 芽 性 問 質 部 と 同様 で ある 。 
ID REASER リン 管内 を 墓 延 増 殖 す る 韻 細 胞 は , 一 般 に , アル カリ ぃ フォ ス フ ァ ター 
ゼ が ほとん ど 陰 性 の こと が 多い 。 か つ , 他 部 韻 細 胞 に 比べ Feulgen 反応 , メチ ル 緑 * ピ ロニ 
ン 染 色 の 陽性 度 が 強い も の が 多い 。 

子宮 妨 細 胞 で , Feulgen 反応 , メチ ル 緑 ・ ピ ロニ ン 染 色 お よび アル カリ *・ フ ォ ス ファ ター 
ぞ ゼ 染色 の 所 見 が , 導 腫 の 発育 状況 の 消長 と 最も 関係 が 深い よう で あっ て , 興味 ある こと の よ ょ 5 
思わ れる 。( 文 部 省 科学 研究 費 に よる ) 
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263. TEHERAN OT 
田中 良 , 太田 邦夫 GUORER, 東京 医科 歯科 大 学 病理 ) 


Adenocarcinoma in situ of the Cervix. 
MAKOTO TANAKA, KUNIO OOTA 


子宮 頸 部 上 皮 内 腺 癌 に つい て は 文献 上 僅か に Friedell & McKay (1953) の 2 例 報告 が な 
され て いる の み で , 症例 報告 に 加え て いずれ も 上 皮 内 腺 癌 に 類 表皮 冶 部 分 を 伴 5 重複 冶 で ある 
と の 組織 発生 上 の 見 解 を 簡単 に 記載 し て いる に すぎ な い 。 

著者 等 は 冶 研 婦人 科 の 子宮 頸 部 を 含む 手術 材料 905 例 の 系 統 的 検索 に お いて 8 OFA 
上 皮 内 腺 癌 を 認め た 。 こ こ に 報告 する 上 皮 内 腺 癌 と は , 頸管 内 膜 中 に お いて 腺 問 上 皮 と 認め ら 
れる 暴 型 円 柱 上 度 が 明らか に 腺 腔 を 保存 し つつ 頸管 腺 内 に 基底 膜 上 の 増殖 を 示す も の で ある 。 
本 報告 の 8 例 と も すべ て 類家 皮 型 上 皮 内 痛 と の 移行 を 認め た 。 文 献上 の 2 例 を 含め て 10 例 の 
全 例 に 主として 頸管 表面 に お いて 類 表 皮 韻 部 分 と 移行 する 像 が 認め られ る 点 は 極め て 特異 で あ 
り 注 目 に 価 す る 。 こ の 点 に 着目 し て 非 冶 類 表皮 化 生 機転 と の 比較 検討 を 行う べく 上 皮 内 腺 瘍 部 
の 類 表皮 型 部 へ の 移行 状態 。 基底 膜 所 見 を 主として 分 析 し た と ころ , 冶 化 せる 円 柱 上 皮 が 非 冶 
時 類 表 皮 化 生 と 似 た 過程 を 経て つい に 分 化 型 の 類 表皮 韻 像 へ 移行 する こと が 確 め られ た 。 ま た , 
子宮 頸 韻 の 多 中 心性 の 問題 は 時 に 強調 され て いる が 正確 な 論拠 は 提出 され て いな い 。 組織 学 的 
に 二重性 格 を 呈す る 本 型 に つい て , この 点 は か な り 重 要 で ある 。 全 例 に つい て 全 割 切 出 し , お 
よび 階段 状 乃 至 連 続 切 刻 を 用 いて 検索 し た 結果 , 一 見 腺 冶 部 が 世 い に 遠隔 分 離し て 点 在 し, 多 
中 心性 発生 を 思わ し め る 場合 で も , 互い に 表層 の 類 表 皮 冶 部 分 に よっ て 連結 され 結局 全 例 が 一 
元 的 で ある こと が 確認 され た 。 た だ し 例外 的 に 多 中 心性 を 考え しめる 例 も 存在 する 。 わ れ わ れ 
の 1 例 で は 連続 功 片 観察 に よっ て 完全 分 離 が 証明 され た 信 行 性 単 一 分 化 型 腺 癌 と , RR RS 
分 を 伴っ た 上 度 内 腺 痛 と が 共存 し た 。 

従来 の , 扇 平 上 皮 域 を 発癌 母 地 と 考え る 見 解 お よび 頸管 内 膜 に 重き を 置く 場合 で も , 化 生 選 
平 上 度 を 発癌 母 地 と する 説 に 対し て , 著者 等 は 子宮 頸 痛 の か な り 多 数 が 円 柱 上 皮 起 源 で ある こ 
と を 再三 強調 , 証明 し て きた 。- 上 度 内 腺 痛 の 示す 如 上 の 事実 か ら , か ね て 著者 等 の 提唱 する 円 
柱 上 皮 痛 の 癌 化 後 の 化 生 的 機転 が 子宮 頸 痛 の 最も 頻度 の 高い 類 表 皮 痛 の 組織 像 を 導く も の で あ 
る こと を 重ね て 端的 に 実証 し た も の で ある 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる) 
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264. 剤 検 例 よ りみ た 騰 臓 韻 の 臨床 病理 学 的 観察 
田上 正昭 , 浦田 隆介 , 神原 武 , 平田 耕一 , 天川 福 市 (熊本 大 学 医学 部 病理 学 教 室 ) 
Clinico-pathological Observations of Pancreatic Cancer. 


MASAAKI TANOUE, RYUSUKE URATA, TAKESHI KAMBARA, 
KOICHI HIRATA, FUKUICHI AMAKAWA 


隆 臓 冶 の 臨 呆 的 診断 は 非常 に 困難 な 場合 が 多い 。 わ れ わ れ は 和 続発 痛 を 含む 騰 臓 癌 の 18 例 の 
判 検 例 を 経験 し た の で , これ ら 症 例 に つい て 特に 臨床 的 所 見 と 病理 学 的 所 見 と を 対比 し つつ 観 
ALT: 

1. 原発 痛 に つい て ( 頭 部 3, 体 部 4, 尾部 1, 体 部 十 尾 部 2, 全体 1, 組織 学 的 に は 円 柱 
LET, 腺 細胞 冶 3, BPLERML で 合計 11 例 )。 初発 症状 と し て は 発生 部 位 の 如何 を 開 
わ ず ほ と ん ど 全 例 に お いて 種々 の 程度 の 上 腹部 痛 を 訴え て お り , Era, ER, 食 思 不 振 等 
の 胃腸 症状 は 大 多数 例 に み られ た 。 黄 抱 は 頭 部 癌 に お いて は 全 例 に 早期 か らし か も 高度 に , PR 
部 交 の 二 例 お よび 体 部 十 尾 部 痛 の 一 例 に お いて は 末期 に の み 認 め ら れ た 。 こ の 旨 六 の 発生 に つ 
いて は 総 輸 服 管 の 崩 塞 と 同時 に 肝 転 移 が 関係 し て お る こと が わか っ た 。 胆 間 は 頭 部 冶 の 二 例 , 
休部 癌 の 一 例 に お いて 剖検 時 に 強く 腫 大 し て いる の が 認め られ た 。 了 臨床 的 に 触 知 で きた も の は 
一 例 の み で あっ た 。 肝 腫 大 は 大 多数 に お いて これ を 認め た が , FOMAB ELH ORAM & 
は 無関係 で あっ た 。 腫 大 は 主として 靖 転 移 に よる も の で ある が , 一 例 に お いて は 胆管 性 肝 膜 瘍 
が 加わ っ て いた 。 腹水 は 体 部 癌 で は 全 例 に お いて 2-51 の 多量 が , 頭 部 を 除く 他 の 部 位 の 病 
で は 0.1~0.52 の 少量 が 前 検 時 に 認め られ た 。 臨床 的 に は 体 部 癌 に の みこ れ を 証明 し , 同時 
CHEER RAED A biritc. BEKO AIC OV TILED b DIZ EORMAA PUREE 
LEBZDOT-ERIN OH ORF & RICHER RIC LSZEOCHS CE RM SAN FAZ 
と が で きた 。 体 部 癌 に 腹水 が 強い と いう こと は この 部 が 解剖 学 的 に みて 門 脈 と 密接 な 位置 的 関 
係 が ある こと か ら 理 解 で きる 。 ま た 顔 性 腹膜 炎 は 頭 部 癌 で は 全く みみ られ な か っ た と いう こと は , 
この 部 位 の 痛 は 一 般 に 疾病 経過 が 早い と いう こと と 同時 に 腹膜 に よっ て 被覆 され て いる 部 分 が 
他 の 部 位 よ り も 範囲 が 狭い と いう こと 等 か ら 説明 で きる 。 便 の 性 状 に つい て は 下痢 便 や 無 胆汁 
便 が 頭 部 癌 の 全 例 に また 休部 癌 の 一 例 こ に み られ た 。 糖尿 に つい て は 頭 部 座 の 一 例 に お いて その 
末期 に これ を 認め た が , 他 は ほとん ど 陰 性 で あっ た 。 尿 中 お よび 血 中 の デア スタ ー ゼ 値 は 特に 
高値 を 示し た も の は な か っ た 。 ス ター ププ 効果 は この 試験 を 行っ た 頭 部 六 の 一 例 と 体 部 十 尾 部 韻 
の 一 例 に お いて は 陰性 で あっ た 。 こ の よ ょ うに 騰 臓 機能 検査 に つい て は 今 の と ころ 取り 上 げ ば てい 
う 程 に 意義 の ある も の は 見 当ら な か っ た 。 転移 の 起 る 臓 衣 と し て は 一 般 に は 所 属 リ ン パ 腺 , 後 
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腹膜 租 織 , 縦 隔 洞 リ ン パ 腺 , PRR, 肝 等 が 挙げ られ る が , その 外 極 く 少数 で は あっ た が 肺 , 腎 。 
ale, Thi, 脳 , 腸 , 皮膚 に も みみ られ た 。 こ れ ら の 転移 に よる 症状 の 中 で 特に 注意 を 要する こ 
と は 体 部 お よび 尾部 癌 が 縦 隔 洞 の 症状 と し て 了 声 。 上 半身 の 浮腫 を 現 わ す 場合 が ある こと で : 
る 。 以 上 の 了 臨床 的 諸 症状 の 中 か ら 了 床 病理 学 的 に みて 特に 原発 冶 の 早期 診断 に 役立つ も の は 発 
生 部 位 の 如何 を 問わ ず 早 期 症状 と し て 上 腹部 痛 お よび 胃腸 症状 が まず 注 見 され る 。 部 位 的 診断 
に 役立つ も の と し て は 次 の 諸 症状 に 留意 する こと が 重要 で ある 。 頭 部 癌 に お いて は 1. 閉塞 性 
Bu, HER, 胆 開 触 知 が 早期 より みみ られ る こと , 2 黄 六 は 経過 と と も に 階段 的 に 増強 する 
場合 の 外 に , 軽度 に 増減 の 動揺 を 示す こと が ある , 3. 肝 周 囲 炎 を 合併 し て いる 場合 , 肝 腫 大 
の 著 明 な 場合 , 胆 衣 の 附 着 具合 等 に よ っ て 胆 衰 が 著 明 に 腫 大 し て いる に か か わら ず 触 知 で き な 
い 場 合 の ある こと , 4. 胆管 類 の 合併 に より 圧痛 を 伴っ た 肝 腫 や 発熱 を みる こと が ある , 5. 
無 胆汁 便 は 必 発 で ある が 稀 に は 血便 の み ら れ る こと 等 で あり , 体 部 癌 に お いて は 1. 腹水 が 肝 
機能 障 得 (ウロ ビリ ン 体 , ビリ ルビ ン , 高田 反応 , グロ ス 反 応 , BSP. 反応 等 に よる ) より 
も 20-40 日 前 に 出現 する こと で ある 。 こ の 事実 は 特に 注目 に 値する も の で ある が , BATRA 
著 明 に こ で き て いる 症例 に お いて は 例外 も あっ た , 2. 閉塞 性 次 赴 が か み られ る 場合 が ある が , I 
れ は いずれ も 末期 の 像 で ある , 3. 和 に 縦 隔 洞 症状 を 呈す る こと 等 で あり さら に 尾部 の も の に 
お いて は 一 定 の 症状 を 現 わ さ な い の が 特徴 で 時 に は 後 腹膜 腫瘍 の 性 格 を 示し て , 左側 に 高度 の 
腰痛 を 訴え 々 たり, その 部 に 腫 癒 を 触 知 する こと が ある か と 思え ば さら に また 縦 隔 洞 症状 が 早期 
に 現われ て 縦 隔 洞 腫瘍 お よび 肺癌 と 間違え られ る 場合 も ある 。 2. HI CAMS, il, 
肝癌 1 ) に つい て 。 原 発癌 か ら 騰 周囲 リン パ 腺 に 転移 し 。 これ か ら 二 次 的 に 実質 内 に 浸潤 する 
場合 と 血行 性 に よる 転移 の 場合 と か み られ た が か 一般 に は 前 者 が 多かっ た 。 続発 癌 の 場合 は 全 例 
に お いて 原発 腫瘍 に よる 症状 に 孝 い か ぶさ れ て いろ いろ と 了 攻 床 的 検索 を な お ざり に し て いる と 
いう こと も 関係 か ある か も しれ な い が 一 般 に は , 一 定 の 症状 を 現 わ さ な いも の が 多い 。 詳 機能 
検査 に お いて も ゃ も 原 発癌 の 場合 と 同様 に 一 定 の 成績 は 得 ら れん な く て , 大 多数 の 例 に お いて 本 尿 は 
陰性 で あっ た が 中 に は 一 例 に お いて 策 尿 お よび スタ ー プ 効果 陰性 の も の が 証明 さ れ 生 前 すでに 
転移 を 来たし て いる の が わか っ た 例 も あっ た 。 こ の 例 に お いて は 落 卵 大 の 腫瘍 が 体 部 か ら 尾 部 
に か け て 認め られ た 。 
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265. 膝 臓 癌 の 組織 像 の 多様 性 に つい て 
(特に いわ ゆる 基底 細胞 癌 の 未 分 化 型 に つい て ) 
林 BR, 松山 圭吾 , 須賀 武 二 , 田内 久 (名 古屋 市 立 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
On the Varied Histological Picture of Cancer of the Pancreas. 

(On the So-called Basal Cell Carcinoma of Undifferentiated Type.) 
KATSUJI HAYASHI, KEIGO MATSUYAMA, TAKEKAZU SUGA, 
HISASHI TAUCHI 

C CICRET SV do BREA Cs ARREARS OR RE LOT 
ある が , 胆管 系 その 他 の 被 橋上 皮 系 由来 を 完全 に は 否定 し 得 な た い 。 し か し 私 共 の 今回 の 考察 に 
RER, 胆管 等 の 生物 学 的 類似 性 か ら 重 大 な 障 得 に は な ら な いと 思う 。 い わ ゆ る 隆 臓 冶 の 組織 
像 の 多様 性 は も ちろ ん 気管 核 痛 の それ に は ある い は お よ ば な いで あろ 5 が 相当 の 程度 に 認め ら 
nS. Sid digi, われ われ の いわ ゆる 未 分 化 型 基底 細胞 痛 (これ に つい て は 第 45 回 日 本 
病理 学会 に お いて われ われ が すでに 報告 し た ), HR, 単純 冶 , 表皮 癌 ,。 お よび 時 に 肉腫 様 
各種 の 組織 像 を 示す が , これ ら 組 織 像 の 多様 性 を 隊 管 上 皮 細 胞 の 増殖 像 の 多様 性 と 比較 検討 
し た 。 18 例 の 上 隊 臓 冶 の 臨床 的 な ら び に 病理 学 的 所 見 の 概要 は 表 に 示す 如き で ある が , われ ね わ 
れ の いわ ゆる 未 分 化 型 基底 細胞 冶 の 発現 し て いる 例 で は 各種 の 組織 像 の 合併 を みる も の が 多い 。 
特に 表皮 冶 は すべ て われ われ の いわ ゆる 未 分 化 型 基底 細胞 冶 と 合併 し て み られ て いて , FE 
と 腺 癌 の み の 合 併 は 一 例 も 見 られ な か っ た 。 し か し て この 際 わ れ わ れ の いわ ゆる 未 分 化 型 基 底 
細胞 痛 と 表皮 交 と の 聞 に は 明らか な 移行 像 を 認め た 点 お よび 表皮 冶 が 騰 管 上 度 の 局 平 表 度 様 化 

た 部 位 よ ょ り 発生 する と 一 部 の 学者 に より いわ れ て いる が 私 共 の 例 で は 騰 管 上 皮 の 肩 平 表皮 化 
生 例 と 表皮 冶 像 を 見 た 例 と の 聞 に 特別 の 関連 性 を 認め ず ま た 表 度 化 の 部 位 よ り の いわ ゆる 初期 
冶 像 を 認め 得 な か っ た 点 等 より 私 共 は 騰 臓 冶 の 表 友 冶 像 の 発現 に は 表皮 化 生 部 の 癌 化 を 認め る 
より も むし ろ い わ ゆ る 未 分 化 型 基底 細胞 癌 より の 化 生 に 大 き な 意 義 を 認め た く , また 後者 の 像 
は 冶 腫 発生 と 同時 に 現われ る 可能 性 は も ちろ ん 否定 し 得 な た な い が 多 く の も の で は むし ろ 腺 瘍 像 の 
未 分 化 方 向 へ の 化 生 に よ っ て 現われ る も の と 考え た い 。 な お われ われ の いわ ゆる 未 分 化 型 基底 
細胞 病 像 を 認め 得 な か っ た 例 で は ほとん と ど 単 一 組織 像 を 示し 主 と し て 腺 敵 像 で あっ た 。 次 に 私 
FB, Na, 非 癌 の 各 判 検 例 の 騰 管 上 皮 細 胞 の 違 型 的 乃至 化 生 的 噌 殖 像 を 比較 検討 し , BE 
冶 例 に お いて 違 型 的 乃至 化 生 的 増殖 像 が 他 冶 , 非 治 例 に 比 し て 高 率 に 見 られ し か も これ ら 増 殖 
像 は 隊 冶 , 他 冶 例 で は 騰 臓 組織 全般 に 治 募 性 に 見 られ た に 反し て , 非 癌 例 で は 局所 的 に 見 られ 
た 点 は 閣 組 織 の 物質 代謝 と も ある い は 関係 を 求め られ よう が , むし ろ あ る い は いわ ゆる 上 度 系 
の 不安 状態 の 育 定 に 一 役 を 演ずる と も 考え られ よ う 5 。 す な わ ち 隊 管 の 増殖 像 少く と も 化 生 的 増 
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殖 像 は 前 冶 性 変化 で は な くい わ ゆ る 不安 状態 に ちる 上 度 の 増殖 傾向 の 一 つの 表現 と 考え た い . 
PERG 18 例 に お ける 肉眼 的 並び に 組織 学 的 所 見 の 概略 
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266. 肺 臓 冶 の 病理 解剖 学 的 知見 補遺 
HEHE (九州 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
Supplement to the Pathological Anatomical Findings of 


Carcinoma of the Lung 
MUNETOMO ENJOJI 


TRH 53 例 お よび 手術 摘出 材料 13 例 に つい て , MSKOMP MOH LOA 
割 面 組織 切片 法 を 採用 し , 原発 部 位 の 問題 を 中 心 と し て 肉眼 和 約 な ら び に 組織 学 的 鉛 察 を 試み た 。 
な お 患者 病 初 より の 胸部 レ 線 写 真 を も 可 及 的 多く 募集 し て 参考 と し た 。 従来 外国 諸家 の 多く は 
肺 臓 癌 は 肺 門 部 の 大 気管 六 に 生ずる こと が 多い と し , これ は 成 書 に も 記載 され て きた よう TH 
る が , 最近 検索 方 法 が 綿 客 と な り , また 初期 癌 の 録 察 が 系 統 的 に 行わ れる よう に な っ て か ら 末 
栓 部 小 気 管 枝 原発 の 頻度 大 た な る こと が 一 部 の 人 に よっ て 指摘 され る に 至っ た 。 し か し 原発 部 位 
の 決定 は 進ん だ 時 期 の 肺 臓 癌 に お いて は 必ず し ゃ 常に 簡単 で な く , その 判定 基準 も な お 一 定 し 
て お ら ぬ よう で ある 。 

演者 は さき に いわ ゆる Alveolar cell carcinoma を 検索 し , 主として 肺 末 栓 部 に 中 心 線維 
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{td S\ iS BRIA BIER PE NER RD HIDZAHL, 該 澤 瘍 の 散布 湖 と し て 問題 と な る べき 
こと を 指摘 し た (昨年 本 会 に て 報告 )。 し か る に その 後 の 検 索 に より ,。 この よう な 隔 線 維 化 を 伴 
病 病 巣 は 該 韻 以 外 の 塊状 型 あ る い は 樹 枝 状 型 肺 臓 坊 に お いて も また か な り 高 率 に 認め ら 


れる こと を 知り 得 た の で ある 。 こ の よう な 病巣 を 特徴 づけ る 線維 化 巣 は 小 塊 状 ( な いし 結節 状 ) 
原発 痛 で は ほぼ その 中 心 を 占め て 定型 的 に 認め られ る こと が 多い が , KARMEL TI 


] 立 た ざる 小 病巣 と し て 閣 塊 辺 縁 部 な ど に 埋 れ て 残存 し , 議 別 が 必ず し ゃ 容易 で な い 。 ま た - 
見 粗大 気管 枝 璧 原発 を 思わ し め る 樹 枝 状 痛 の 場合 で も , その 著 明 病変 部 と は 別個 に , ARABIC 
お いて , 該 線維 化 を 伴 5 小 問 巣 を みる こと が まれ で な い が , この よぅ な 例 で は 一 応 の 観察 で は 
見 落 さ れ が ちの も の も 少く な いよ うに 思わ れる 。 し か し 該 病巣 で は 肉眼 的 に も 炭 粉 沈着 が 限局 
性 に 著 し MERA, か つこ れ に 相当 し た 胸膜 表面 に し ば し ば 限局 性 の 変化 EEE, 
癒着 , MMe) が あり , 識別 の 目安 と な る こと が 多い 。 顕微 鏡 約 に は 原則 と UCR BL 
と も に 腸 原 線維 化 が 強く , これ が か な り 広 汎 か つ 在 規則 に 変 錯 し て , 陳 旧 病巣 と し て の 特徴 を 
保持 し , その 中 に 閣 細 胞 群 が 種々 の 程度 に 介在 する 。 ま た , 一 部 に 冶 性 変化 の た め 形 が 歪曲 さ 
れ た 小 気 管 枝 を 見 出し うる こも と ある が か が 毎 常 で は な い 。 靖 病巣 の この よ うな 所 見 の ある も の は 
転移 巣 に お いて も 認め られ る こと も ある の で , 陳 旧 な る を も っ て 直ちに 原発 巣 と 断定 する こと 

ちろ ん 危険 で ある が , 肺 の 初期 原発 癌 に か か る 線維 化 を 示す も の が 多い こと が すでに 一 部 
学者 に よっ て 指摘 され (Raeburn, Spencer 5), また 一 方 , 自家 検索 こよ っ て も 上記 病巣 に 
一 致し て と 線 陰影 が 最初 に 認め られ た 例 が 少く な いと い 5 事実 よ り 接 ず れ ば , Da SHRI 
病巣 は 原発 巣 と し て 充分 問題 と な りう る の で は な いか と 思う 。 こ の よう な 病巣 の 存在 を 考慮 に 
AN, 私 の 募集 し 得 た 例 に お いて 肺 臓 冶 原 発 部 の 分 布 を 検討 し て みる と , 着 検 例 に お いて は 主 
気管 枝 原発 5.922, 第 一 次 肺 葉 気 管 徹 25.5%, Bom (区 域 ) TER 31.4%, nL oh 
15.7%, 不明 ( 末 栓 部 原発 の も の が 多い と 推定 され る ) 18.522 と な り , 第 二 次 気 管 枝 以下 末 栓 

こ 原 発 の 頻度 大 な る を 知る 。 ま た 手術 摘出 例 で は , 末 椿 癌 が 好 ん で 手術 の 対象 と な る は も ちろ 
ん で ある が , 粗大 気管 徹 が 侵さ れ た も の は 少く , すべ て 末 栓 部 原発 で ある 。 (文部 省 科 学研 究 
Ri X) 
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267. FLO MURRELL IC OT 
Ft, 平福 一 郎 , 一 井 昭 五 , 重田 吉 輝 


Studies on the Histogenesis of Colonic Adenocarcinoma of Rat 
KAZUO MORI, ICHIRO HIRAFUKU, SHOGO ICHII, 
YOSHITERU SHIGETA 
(Showa Medical School, Tokyo) 


In the previous paper (Gann, 46, 631, 1955) the experimental induction of adeno- 
carcinomas of the colon in the rat with oral treatment of 20-methyl-cholanthrene 
was reported. By further studies on the serial sections of tumors, the histogene- 
tic process of the formation of neoplastic growths in the colon was disclosed to 
some extent. 

Early changes preceding the formation of the tumor were as follows: In the 
distant areas from the cancer foci, it has been repeatedly observed that a few 
epithelial cells in the basal portion of the intestinal crypts begin to proliferate 
and replace the already existing epithelial cells, and then stand in a line of the 
original crypts. 

The newly formed glands (atypical glands) are not only much dilated, but also 
longer and wider than normal glands. And, some glands become several times 
as large as their original size and look like figs up-side down. In the basal por- 
tion of the glands some cells become apparently hyperplastic. Some of them 
also become irregular in size and shape and mitotic figures become more numer- 
ous. The neoplastic changes are manifested almost exclusively in the lower ex- 
tremity of the hyperplastic glands. Abruptly, neoplastic cells come out from the 
bottom of the glands just as if they are budding out. This is the beginning of 
the invasion of cancer. Sudden transition from hyperplastic cells to neoplastic 
cells appears in a clear cut manner. Prior to hyperplastic metaplastic cells comp- 
lete replacement of original glands — not the majority, but a sufficient number to 
require notice — some cancerous changes have already started at the bottom of 
the glands. 

An account is given of the histogenesis of the experimental adenocarcinoma of 
the colon of the rat with oral administration of 20-methylcholanthrene. The 
neoplastic transformation is demonstrated in progress in the basal extremity of 
the atypical intestinal glands. The atypical intestinal glands consist of metaplastic 
cells which stand in line and are derived from the intact epithelia of the intestinal 
crypts of the colon. 

All stages in the sequence of changes from normal to a definite adenocarcinoma 
have been witnessed histogenetically. (ACER ESHA kD) 
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268. 粘膜 上 皮 化 生 の 病理 組織 学 的 研究 

(発病 の 場 と し て の 価値 考察 ) 第 2 報 

柴田 MR, BIER (名 古屋 大 学 医学 部 病理 学 教室 ) 
Histopathologic Studies on Metaplasia of Mucous Epithelium 


from Viewpoint of Carcinogenesis. 2nd Report. 
ISAO SHIBATA, MASASUMI MIYAKAWA 


気管 枝 上 皮 の 現 わ す 種 々 の 態度 は , 肺 臓 韻 の 発生 論 的 見 地 か ら 非 常に 興味 深く 試み られ る 。 
私 共 は 前 回 人 体 割 検 例 よ り 検 索 を 試み た が , 今回 実験 的 に その 各種 の 異型 的 増生 を 作り , その 
裏づけ お よび さら に その 展開 を 試み た いと 思う 。 

A. 実験 方 法 |. CAS YARZRR 飼料 は 藤巻 , 木村 , Sherman H.C. お よび D. 
L. Wilhelm ら の 論文 を 参考 と し て , 可能 な 限り ど . A 除 去 を 行い , 以下 の 如き 構成 の も と に 
配合 し た 。 馬 鈴 募 浅 粉 642 精製 カゼ イン 18% ビー ル 栗 母 42 Brigg's Salts Mixture 
A422 大 豆油 102% ビタ ミン D 適量 以上 の 飼料 に より , 雑 系 白 選 を 約 3 ヵ月 間 に わ た り 
飼育 し た 。 I ホル マリ ン , ガス 吸入 実験 , 約 21 容積 の 密閉 し 得る 実験 飼育 箱 を 作り , 40 
2 精製 ホル ム ア ル デ ヒ ド 液 0.3-0.5cc を 蒸発 せしめ , その 中 に 雑 系 百 尿 を 連日 時 間 宛 飼育 し 
KR 

B. 成績 I. vA, 欠 逐 群 18 匹 中 100 日 以上 生 残 せる 6 匹 の 中 , 3 匹 に 気管 , 気管 枝 粘 
膜 上 皮 の 化 生 的 変化 か が み られ た 。 こ れ ら の 変化 は , 主として 角 化 を 伴 5 。 私 共 は これ を 劉 化 選 
平 上 皮 型 と し た 。 こ の 上 皮 は 2 乃至 4 層 よ りな り , その 基底 細胞 は 立方 形 の 胞体 と 円 形 の 核 を 
な し それ より 表層 に 移る に 従い , 核 は 横 椿 円 形 , 胞体 は 扇 平 , 境界 不鮮明 , 形質 は エ オ ジン 好 
性 が 強く な り , か つ 最 表層 で は 核 の 両側 の 原形 質 に 好 塩 基 性 粒 を 認め る 。 さ ら に 最 表層 部 か 
ら エ オジ ン 好 性 薄い 膜 様 物質 が みみ られ る 。 こ れ は 角 化 部 の 釧 難 と 思わ れる 。Masson 氏 染 色 で 
は 角 化 部 は 棒 色 , 基底 膜 に 相当 する 部 分 は 緑色 に 染 出 され る 。 PAS 法 で 角 化 部 は 陽性 , 最 

填 上 皮 細 胞 原形 的 も 陽性 に 移行 し て いる 。 メ チル グリ ン ビ ピロ ニン 法 で は , a 
HSS SHANE = VERA Gh, 他 の 原形 質 は ピロ ニン に よく 上 楽 らち な い 。 上 誠 下 織 
の 天 症 性 変化 は 比較 的 少く , 嗜 銀 線維 は 細く 弱い 。 

J. ホル マリ ン , ガス 吸入 実験 20 匹 の 中 12 匹 に 異型 上 皮 増生 が 認め られ た 。 本 実験 で は 。 
前 回 報告 し た 表層 お よび 下層 局 平 上 度 型 は み られ な か っ た 。 か つ 上 度 下 織 の 変化 と し て 人 体 例 
に お ける 如く , 基 庶 膜 下 硝 子 様 物質 の 洗 着 は 顕著 に は 認め られ な か っ た 。 1) 重層 円 柱 上 度 型 , 
ト 上皮 は 4-6 層 ょ り た な り , 胞 体 は 円 柱 型 。 核 は 椿 円 形 , 一 部 Intermediate Cell (W.S.Miller ) 
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- こ 相当 する 細胞 の 異型 度 が 目立ち 。 核 の 大 いさ , クロ マチ ン 量 な ど 不 規則 に な り , 核 小 体 も 明 
ら か に みみ られ る 。 原 形質 は ピロ ニン 好 性 で ある 。 上 度 下 織 は 茨 症 性 変化 が 著しく 炎症 性 水腫 も 
みみ られ る 。P.A.S. 法 で 基底 膜 下 に 均質 無 構造 な 物質 が 散見 され る 。 ii) DIL RN 
MAMA kL OP PRAT A, 明らか に 選 平 上 記 と し て の 形態 像 を 示さ な い 大 き な 細 胞 ま で を 
Rts, 2 一 4 層 よ りな り , 一 般 に 胞体 の 大 き な 細 胞 に 異型 度 の 著しい , 塩基 好 性 の 原形 質 , 大 
小 不同 . クロ マチ ン に 乏しい 核 , お よび 1 一 2 個 の 核 小 体 を 有する も の が 認め られ る 。 原 形質 
は 強い 好 ビ ロニ ン 性 を 示す 。.- 上 皮下 織 の 茨 症 性 変化 は 強く , 交 症 性 水腫 , 敵 症 性 肉芽 等 の 秦 化 
も みろ られ る 。 嗜 銀 線 維 は や や 太く な る 。 iii) 無 橋 扇 平 上 皮 型 4 5 層 よ りな り 細 胞 の 異型 

核 の 大 小 不同 は 少 い 。 ピ ロニ ン 好 性 は 立方 上 友 型 に 比 し 弱い 。 上 皮下 織 は 茨 症 性 肉 非 また は 維 
礁 化 の 傾向 が か ある 。 iv) Aer RBs, 扇 平 上 皮 の 形態 に さら に 細胞 問 橋 を 認め , 細胞 の 
異型 度 も $ 少 い 。 上 皮下 織 は 肉芽 お よび 線維 化 の 像 を みとめ る 。 嗜 銀 線維 は 貴 で ある が や や 太い 。 

C. BEL 実験 的 に 雑 系 百 蝶 の 気管 気管 枝 に 種々 の 型 の 上 皮 異 型 増 生 を 作り , これ を 重 
層 円 柱 上 皮 型 。 立方 上 皮 型 。 無 橋 局 平 上 皮 型 , ARBRE LED, Site LEB OAH 
し 得 た 。 2. 実験 的 に は 上 皮 異型 増生 と 基底 膜 下 硝 子 様 物 質 と の 聞 に 相関 関係 を 見 出す こと は 
困難 で あっ た が 上 皮下 織 と 前 者 と の 間 に は , 上 述 の 如き 関係 が 見 出さ れ た 。 す な わ ち 細胞 に 】 
型 度 の 著しい 立方 上 度 型 。 重層 円 柱 上 友 型 は 強い 敵 症 性 変化 か が み られ る 。 3. な お , 重層 円 柱 
上 友 型 は 吸入 4 日 程度 。 立 方 上 皮 型 は 7 ~8 日 程度 の 場合 に 各々 発現 頻度 が 高い 。 こ れ は , ホ 
ル マ リ ン の 刺 埋 に よる 上 皮 細 胞 剣 脱 後 の Reserve Cell か ら 出 現す る も の と , 潰瘍 へ の 修復 機 
転 に よる 上 皮 細 胞 の 再生 に よる も の と に 由来 を 求め ある あこ と は で き な い だ ろう か 。 

D. 結論 私 共 は 上 記 実 験 に より , 前 回 の 完全 化 生 の 他 に 角 化 選 平 上 皮 型 を 含 cn 
ら の 型 の 気管 技 癌 の 発生 母 地 と し て の 意義 に 対す る 疑念 を さら に 深く する も の で ある 。 ま た , 
異型 度 の 高い 重層 円 柱 上 皮 型 。 立方 上 皮 型 に つい て も , それ が 炎症 性 の 反応 態度 で ある の か , 
ある い は 現在 また は 将来 に お いて 必ず 冶 原 性 を 獲得 する も の か , この 上 の 検討 を 要する も の で 
ちる が , 第 』 報 と し て 以上 の 如き 所 見 を 報告 する 。 


St 





269. 冶 の 化 生 様 増殖 に つい て 
宇野 広治 , 三 上 正俊 , 三浦 洋一 (弘前 大 学 を 医学 部 病理 学 教室 ) 


On the Metaplasia of Cancer 
HIROHARU UNO, MASATOSHI MIKAMI, YOICHI MIURA 


TEN 一般 に 多 形 像 を 多く 有する 。 そ れ と と も に 靖 胞 巣 に も し ば し ば 種々 な る 程度 に 多 形 
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像 (特に 複 構造 ) が 見 られ る 。 こ の 閣 組 織 像 の 多様 性 は 特に 子宮 礎 部 問 な ら び に 肺癌 に お いで 
し ば し ば 認め られ る も の で ある 。 こ の こと は 閣 組 織 内 で 行わ れる 腺 上 度 の 扇 平 上 度 へ の 化 全 現 
銀 と し て いろ いろ 議論 され て いる 。 し か し 腺 上 皮 の 扇 平 上 友 へ の 化 生 は し ば し ば 良性 腫 組織 内 
ゃ 未 難 な 像 と 幾 分 分 化し た 像 が 混在 し て いる 腫瘍 組織 内 で も 見 られ る 。 こ れ ら の 多様 性 と 化 衝 
現象 と の 関係 を 子宮 礎 部 癌 お よび 肺癌 以外 の 多様 性 お よび 化 生 現象 の 強い 冶 腫 例 を 選ん で 追求 
bo 

fil O・S・ 54 才 3 FH ABBERFII MARR), 腺腫 状 , 実質 性 。 
充実 性 , BR, 腺腫 様 租 様 混合 型 等 の 諸 型 が 見 られ , 普通 の 実質 性 肝癌 と 比較 し て 腺腫 様 構 
造 か 多い 。 特 に 腫瘍 組織 の 一 部 は 全く 腺 問 を 思わ し め る 。 ま た , これ ら 諸 型 の 間 に 移 行 像 が 見 
られ る 。 す な わ ち , 本 例 で 単純 な 胞 巣 か ら 充 実 性 , HMRECMAT SNL, 一 部 は 腺腫 様 と 
髄 様 と の 中 間 の 型 を と りつ つ 増 大 する 構築 形式 が 考え られ る 。 例 2 MK- 507 男 胃 
i ALARA CX HRM C, 腫瘍 組織 に は 腺腫 様 , 単純 な 胞 巣 , 不定 の 強い 紡 鍵 
細胞 より な る 部 分 , 充実 性 と 肥大 し た 瑞 細 胞 が 混在 し た 部 分 お よび 上 細 胞 よ りな る 部 分 等 の 諸 
像 が 混在 し て 見 られ る 。 す な わ ち , 本 例 で 単純 な 胞 巣 か ら 腺腫 様 に , また は 未熟 な 腺 細胞 が 紡 
鍵 細 胞 に 変り つつ , 同時 に 冶 巣 も 不 整 の 強い 充実 性 に 増大 し , さら に 充実 性 の 一 部 か ら 東 細胞 
冶 様 に な る 構築 形式 が 考え られ る 。 BIZ F-C- 507 男 Aa 本 腫瘍 は 例 2 と 同じ 体 
AUC, 腫瘍 組織 に は 乳 嗜 性 様 , 本 腫 様 , 単純 性 浸潤 性 , 単純 性 充実 性 , 局 平 上 度 化 を 示す 充 
突 巣 等 の 諾 像 が 混在 し , これ ら の 諸 像 の 間 に 移 行 が 見 られ る 。 す な わ ち , 本 例 で 単純 な 胞 巣 か 
ら 乳 叶 腫 様 な ら び に 腺腫 様 に , 一 部 は 充実 性 髄 様 性 に な り , さら に 充実 性 の 一 部 か ら 局 平 上 度 
化 が 起 る 構築 形式 が 考え られ る 。 例 4 M-H- 524+ 女 A (Paget 氏 病 ) 本 例 の 腫 
場 部 特に 乳頭 部 の 表皮 下層 に 主 と し て 異型 の 強い 基底 細胞 の 集 終 巣 , 表 皮下 組 織 内 に 基底 細胞 
の 浸潤 性 単純 性 増殖 , 腺 腔 形成 お よび 充実 性 増殖 等 の 諸 像 の 混在 が 認め られ る 。 こ れ ら 族 像 は 
表記 より 下層 に の び つ つ 移 行 す る 傾向 が 強い 。 すなわち , ABIT Paget 氏 細 胞 特 に 基底 細胞 
が 一 部 単純 性 。 一 部 腺腫 様 , 一 部 充実 性 に 増大 する 構築 形式 が 考え られ る 。 例 5 Y・Y・ 
32+ 男 副 鬼 丸 冶 本 腫瘍 は 悪性 化し た 副 朱 丸 の 腺腫 で , 腫瘍 組織 に は 腺腫 , PERLE 
し た 腺腫 , 扇 平 上 皮 化 巣 等 な ら び に 単純 な 腺腫 様 充 実 性 お よび 充実 性 髄 様 性 増殖 を 営む 閣 巣 等 
の 諸 像 が 混在 し , これ ら の 諸 像 の 聞 に 移行 が 見 られ る 。 す な わ ち , 本 例 で 腺 細胞 (ALE) 
DFE REET LL IC, 充実 性 髄 様 性 に 増大 し , 基底 細胞 癌 様 に な る 構築 形式 が 考え ら 
nS, 例 6 A-T- 48 才 女 ABR 本 腫瘍 組織 に は 小 紡 鍵 細 胞 よ りな る 腺 腔 と 腺 腔 
内 に 種々 な る 程度 に 局 平 上 皮 化 の 見 られ る も の お よび 全く 局 平 皮 よ りな る 部 分 等 の 諸 像 が 混 
EL, これ ら 諸 像 の 間 に 移行 が 見 られ る 。 す な わ ち 本 例 で 小 紡 鮭 細胞 が 局 平 上 反 化 を 起す 構築 : 
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形式 が 考え られ る 。 





考 接 : 以上 の 腫瘍 組織 で 見 られ た 腫瘍 組織 の 構築 形式 を 纏め て みる と , 単純 な 胞 巣 か ら 腺 
腫 様 に , 単純 な 胞 巣 か ら 二 細 胞 化 を 介し て 角 化 の 強い 扇 平 上 皮 化 を 示す も の , 単純 な 胞 巣 か ら 
充実 性 お よび 充実 性 実質 性 を 介し て 局 平 上 皮 化 を 示す も の お よび 腺 陸 形 成 を 介し て 腺腫 様 な ら 
Oi MRICS SOO, 割合 単純 な 腺腫 様 の 胞 巣 か ら 充実 性 実質 性 を 介し て 局 平 上 皮 化 が 
見 られ る も の 等 が 挙げ られ る 。 従っ て 組織 全体 の いろ いろ の 像 を 模型 的 に 一 括 し て みる と , 靖 
種 の 組織 像 は それ ぞ れ , 単純 型 , 腺 管 型 CGR, SLOG, BE LUBRS), HR 
(RAD) KICHMREU ( 扇 平 上 友 型 ) の 4 種 を 頂点 と し た 正方 形 内 に 包括 され る だ ろ 5 ( 図 
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國家 1. MBAR SERIE, 化 生 像 お よび 組織 像 の 
秋 囲 の 関係 を 表わす 図式 。 CMT. 
SEITE ERBEN GE 


1 )。 また , 腫瘍 に よっ て 組織 像 は 上 述 し た 正方 形 
の 頂点 を 結ぶ 対角線 に よっ て 区 分 され る 4 つの 三角 
形 の 組合 せ に よる 種々 な る 範囲 が 考え られ る ( 図 2, 
図 3, 図 4, 図 5, 図 , 6, 図 7 )。 同時 に , この 
図式 の 辺 お よび 対角線 の 線上 に 沿っ た いろ いろ の 方 
向 に 滞 細 胞 な ら び に 交 巣 の 変態 乃至 は 化 生 現 象 が 行 
われ る こと が 考え られ る 。 中 で も 単純 型 を 構成 する 
未 分 化 な 交 細 胞 は 腺 細胞 な ら び に 半 細 胞 に 移行 する 

















図表 2. 例 1 の 場合 の 図式 


図表 3 例 2 の 場合 の 図式 。 
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図表 5 . 例 4 の 場合 の 図式 。 














図表 6. 例 5 の 場合 の 図式 。 図表 7 例 6 の 場合 の 図式 
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傾向 が 強い 。 一般 に 種々 の 閣 組 織 に 化 生 現象 が 見 られ る の は , IHNEN NETALERELT 
ろ い ろ の 表現 型 を 示し 得る 潜 能 性 (可能 性 ) に よる らし い 。 し か し な か ら , 病 細 胞 は 単純 性 浸 
潤 性 充実 性 髄 様 性 増殖 を 示す 傾向 が 強く , この 増殖 形式 は 病 腫 の 最も 強い 性 質 を 代表 し て いる 


も の で あろ 2 。 
結論 : 要する に 閣 腫 組織 像 の 複雑 な 多様 性 と 化 生 現象 ( 化 生 様 増殖 ) は 上 上 度 の あら ゆる 表 
現 型 ( 腺 管 型 , 扇 平 上 皮 型 , 実質 型 等 ) を 示す 韻 細 胞 の 潜 能 性 に 立脚 し て 構成 され る と 予想 す 


る 。 


附 議 
ARERB: 御 示し 下さ っ た 標本 で 管 形成 の ある 冶 細 胞 巣 と 充実 し た 癌 細胞 巣 と が 混 じ て お る も の も 化 生 
と 説明 され まし た が , 私 等 は これ は 管 形成 の ある 冶 組 織 が Anaplasie が 進ん だ こと を 示し て お る と 考え ま 
+, 化 生 と いう 場合 は 御 承 知 の 如く 円 柱 上 皮 性 の も の が 扇 平 上 皮 性 に な っ た よう な こと が 明らか な 時 に 申 
し ます 。 従っ て 前 者 の も の を 化 生 と いう こと で 説明 され ます と 混乱 を 起 し ます 。 また 閣 組 織 が ずれ て くる 
け で は これ を 化 生 と いい ませ ん 。 


だ ! に よー ィ / 


宇野 広治 : 腺 細胞 と 扇 平 上 皮 細 胞 に 向う 中 間 型 を も とめ た の で あり ます 。 





270. 皮膚 神経 性 腫瘍 の 組織 像 
木村 隆 吉 , 平塚 秀雄 COREA Ra BEER BEAL 


Histological Features of the Neurogenic Tumors in the Skin 
RYUKICHI KIMURA, HIDEO HIRATUKA 


PMS 工 は 腫瘍 , N は 神経 , NT は 神経 性 腫瘍 , C は 細胞 , Nf は Neurofibroma. 

この 幸 告 は Nf 由来 が Mesoderm か Ectoderm か の 癌 題 に 触れ な た い ,。 BRT 7c Dic HER 
は し ば し ば 多様 で 判定 容易 の こと も あり , また 往々 線維 腫 , 滑 平 筋 纏 と の 判別 に 悩む , Ind 
の 雑多 像 を 知る こと は 内 臓 や 胸 腹 腔 内 NT の 判定 に 必要 と 思う 。 検 査 例 は Stout 氏 分 類 表 中 
の (]) Neuroma と Neuroectodermal T 中 の (HI) Supportive tissue type (Neurile- 
moma. Neurofibroma. Neurofibromatosis) と 見 た 者 76 例 だ か Cl) は 略す 。 雑 多 像 出 
現 は (MD で 一 括 し て NE と し これ ら の 像 が いか に 雑多 か また 経 維 耳 や 滑 平 筋 租 と の 判別 
が どの 程度 で きる か を 検 し た 。 

材料 は 皮膚 部 の NT76 例 ( 男 38 女 34 不明 4 例 ) 年 令 3 ヵ月 か ら 78 才 ま で で 20 Fi 
後 か ら 40 才 位 まで が 多い , 大 さ は 小豆 ー 手 省 大 位 で 指 頭 大 前 後 が 多い , 部 位 は 諸 部 だ が 妙 な 
像 は 頭 , 顔 , 頸 部 の に 多い , 本 周 界 は 臨床 的 に は 大 抵 明 界 だ が 切片 で は 線維 性 包囲 も あり , 
また 組織 が 周囲 に 放出 状 不明 界 も 少く な い (血管 寿 に 似 て お る )。 周 界 関係 は 切片 像 の み で は 
判定 不 分 だ が 放出 像 の ある こと を 記し て お く 。 以 下 の 組織 像 は 76 例 か ら (I) の 10 例 を 
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引い た 66 AD (』) の 華 の 所 見 略 説 で ある 。 

組織 像 (1) 曲 索 像 弱 拡 大 で 太い また は 細い 索 状 の 組織 が 正 曲 状 を 示し 膨大 N 線 維 集 塊 の 
観 か ある 。 も ちろ ん 筋腫 や 線維 腫 も C 東 の 交錯 は ある が それ は 変 錯 (interlace) の 感じ で , 
Nf は 辻 曲 状 (coiled) で ある 。 こ の 像 は NE と し て 相当 特異 で あり また 往々 周囲 で N 線 維 
の 増大 正 曲 像 を 見 る , ある い は 膨大 富 核 明 失 状 小 索 ( 小 索 像 ) の 断面 が 切片 内 に 散在 し 下 曲 は 
弱い が 〒 の N 性 を 明示 する , FHRILHHOA TCH < AIRC TOCA ERY ERE 
を 示す こと も ある 。 (2) Verocay HR (VM) 編 鍵 形 核 が 楓 状 に 審 列 し て 明 帯 部 と 段 ダ ラ 
KeAST AO RAE CHS (Antoni Typel また は A)。 判定 上 は な は だ 重視 する が 類似 像 
は 筋腫 等 に も 出る ( 耳 下 腺 の 所 調 混合 に も 近似 像 を 見 た )。 た だ V 像 の み で は 不確か だ が そ 
の 鮮明 な 者 や 直 曲 像 の 有無 や 他 部 像 を 参照 すれ ば 大 抵 わ か る 。 V 像 は 16 例 に 見 た 。 (3) 
Meissner 小 体 様 像 (M 像 ) Wagner-Meissner tactile corpuscle に 似 た 像 で 小 球状 また は 
ERICH (Masson の “lames folliacées,”’ “neuroid tubes” 相当 の 像 だ ろ 5)。 主 に 

真 記 上 選 で 細い TN 線 維 の 増生 と 思わ れ 発 現 は 少く 6 PICA, AH, HA), この 像 は 一 般 の 
Nf 画 に は な く Nevus の 部 に 出 て お る , 2 例 は 明らか に Pigmentnevus に 混在 する が 他 は 
むし ろ Nf 像 部 に 混在 する (ある い は Neuro nevus と すべ きか )。 (4) 一 般 像 V 像 M 像 
は 特 像 異 だ が 出現 疾 度 も 少く また せま い ,。 NE の 一 般 像 は 以下 の 者 が 多く また 相当 雑多 で 線維 
腫 と の 判別 が 必要 で ある , 核 は 大 小 の 紡 鍵 形 卵 形 で 胞体 は 少く 周 界 不明 が 多い , C 間 に 種々 の 
量 の 細線 維 が ある , 核 の 大 さと 組織 の 粗 密 等 に より 大 体 3 細 別 し た が 鋭 界 は な い (a) 粘液 
様 像 , 租 織 は 直 開 強く 液 泌 縮 状 の 細線 維 網 状 部 に 平等 に 染 っ た 小 卵 形 核 が デマ 散布 様 に 見 ら 
れ 核 が 細 網 の 縁 に 附 着 し た 像 が 特異 で ある (Antoni II Type また は B 像 ), 線維 は 細く 少く 
銭 銀 法 で も 弱 々 細線 維 で 直上 曲 少 くむ し ろ 直 走 状 が 多い , これ ら の 部 に 往々 microcystic 
degeneration が ある 。 (b) 小 核 像 , (a) が 級 密 化し C 聞 線維 か が ま し た 像 だ が 線維 は 細 弱 で 
VG 淡 赤 染 か 黄 染 し 銀 線 維 も 細 双 直 走 状 , 校 は 散在 状 ま た は 密 在 富 細胞 状 等 種々 だ が 大 抵 小 卵 
形 (ある い は 中 等 大 短 紡 鍵 形 の こと も ある ), ゴマ 散布 様 で また 線維 縁 に 核 附 着 像 も 年 々 見 る , 
核 が 少し 大 きく 長く や や 曲っ て 小鳥 の 群 飛 状 の こと も ある , (C) KBR 核 が 大 きく 紡 鍵 
形 で 線維 も まし 級 密 化し 太い vG 赤 楽 線維 も 少く な い , 線維 腫 と の 区 別 が 難し い が 核 が 比較 的 
濃 染 し て 両端 が や や 丸く , 線維 芽 核 と 滑 平 筋 村 と の 中 間 像 で また 多少 辻 曲 し た り 核 多 形 性 が あ 
る 点 等 か や や 特 異 だ が , それ ら の 像 の み で の 判別 は 困難 の こと も ある , むし ろ (1) の 曲 索 像 や 
小 索 像 や その 他 の (2), (a) 像 等 の 混在 を さがす が 良い , (⑤5) グリ ヤ 様 像 2 例 あ っ た , 1 例 
は 6 才 男 児 の 右 耳 介 後部 の 局 平 な 児 省 大 で , 太い 結合 織 様 索 の 錯 線 し た 問 に ある 審 網状 細線 
HE (VG BA) に 小 卵 形 核 が 散在 する 像 は (a) に 似る が , 核 は 中 等 大 も 混在 し 染色 も 平等 で 
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な く 細 線維 も 判然 し (4) の 如く 粘液 堆 で な い , 全く グリ ヤ 像 で と ころ に より 点 状 石灰 化 強く 
ある い は 節 細 胞 様 像 も ある , Holzer 楽 色 で グリ ヤ 線 維 水 出 , 他 例 は 3 ヵ月 女児 腰部 皮下 手 浴 
大 〒 で 明らか な グリ ヤ 像 で 切片 で は 不明 算 状 聞 質 結合 織 索 部 に 中 度 の 石灰 化 が あっ た 。 

総括 上 記 の M 像 , グリ ヤ 像 は 稀 だ し V 像 も る 全部 に 出る わけ で な い , 最も 多く 広く 見 る の は 
(a), (b), (c) 像 だ が (a) は 相当 特異 像 で 見 当 が つく , 結局 (b), (c) が 判定 上 最も 悩む 像 
ChE. (b) は 卵 円 , 短 紡 鍵 形 核 で 富 C 性 な こと や 幾 分 か 多 形 性 で また 往々 核 が 線維 緑 附 着 像 
を 見 る 外 に , C 間 線維 は 多少 に か か わら ず 一 般 に 細 静 で VG で 淡 赤 染 す る が 赤 染 し な いし , 銀 
線維 も 細 弱 で 下 曲 より も むし ろ 直 走 状 が 多い , v6 切片 翌 拡 大 で は むし ろ 黄 楽 状 に 見 える , 
(c) は C 間 線維 も 多く vG 赤 染 も 多く この 像 の み で は 線維 方 と の 区 別 は むつ か し い , し か し 
Nf は (a) (b) や V 像 混在 が 多い か ら そ の 方 か ら 判 定 す る , し か し どの 切片 で も 最も 注意 す 
べき は (1) の 曲 索 像 で さら に 周辺 や 内 部 に 富 核 膨大 状 の N 線 維 の 小 索 像 を 見 出せ ば 判定 は 容 
易 と な る 。 





271. BABU AE O ABR ic OT 


AGS, AB 一 (日 本 医科 大 学 病理 学 教室 ) 


On the Histological Features of Rhabdomyosarcoma 
TETSUJI KIMURA, HAJIME OHNO 


SCPE 工 は 腫 場 , C は 細胞 , TC は 腫瘍 細胞 , S は 肉腫 , MF は 横 紋 筋 線維 , MS は 横 紋 筋肉 腫 , 
巨 C は 巨 細胞 , 紋 は 横 紋 , 線維 は 結合 織 線 維 。 像 は 組織 像 。 


材料 は 表示 の 6 例 で 第 2 例 は 多数 に その 他 の 5 例 は 少数 散在 性 に 横 絞 像 を 見 た 。 
検 査 材 料 所 見 MER 























(A) 分 化 像 | CB) ROKR | 多 形 
tt, 年 令 , 原発 部 , 大 %,& 6 

tt + + | + | + | tt 像 
1.3, bb, #2 xn, 手 #, 有 小 中 中 広 + 
2 % 2 ME Hear, 有 広 広 中 中 中 中 + 
3. 男 。 56, 咽 頭 , 指 iF, 発 広 広 小 小 上 
4. 男 , KA, 前 立 腺 , 鳩 OB, A 明 広 広 小 小 + 
5. 5, 30, DER mM 卵 , 不 明 広 広 中 ー 
6. 女 , 3 MAR, 手 筆 , 局所 破 潰 小 広 広 中 ー 

















表 の 説明 , 組織 像 を (A) 分 化 像 , (B) 未 分 化 像 と 大 別 し さ ら に 程度 を 十 , +, Ht に 細分 し , 
各 像 出現 の 広 さ を 広 , 中 , 小 と し た 。 (A) は 明らか に ME 像 を 見 る 者 。(B) は MF 像 少 い か 
わか り に くい 者 と する 。 (A) 草 は 一 般 に ME が や や 細い が 横 絞 も 相当 可視 性 で また 多数 集束 
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状 。 せ は MF や や 細く 横 紋 不明 が 多く 東 状 ま た は 散在 状 。 十 は ME が さら に 細く 小 東 状 , BE 
状 で MTF 像 相当 不明 と な る が , 精 検 す る と ME の 面影 が あり 組織 は 粗 開 す る 。 (B 十 は (A) 
十 像 と 明 界 は な い が 細 胞 は 粗 開 し MF は 小 赤 楽 細 索 の 小 東 状 ま た は 赤 楽 球 像 が あり 核 は 中 等 大 
Pi PEA A ESS CMF の 面影 が や や わか る 。 サ で は 細胞 粗 開 が 一 般 に や や 強く MEF の 面影 は 
少く また 不明 に な る , 核 は 中 等 大 卵 形 , 紡 鍵 形 で や や 濃 染 し , 胞体 は 少く 不明 で 細胞 聞 線 維 は 
細く 少 い 。 核 が 細 索 状 列 に 連なる と 細 血 管 様 に 見 える 。 革 で は 一 般 に 富 細 胞 状 に な り 肖 開 性 は 
少く 像 は ほとん ど な い 。 核 は 中 等 大 不正 円 形 , 卵 形 や や 濃 染 状 で 仁 は 一 般 に な い 。 胞体 は は な 
は だ 少く 周 界 不明 で 往々 や や 粗 網 状 配列 を 示す 。 こ の 像 の み で は M 性 の 判定 は な むつかしい 。 
BRR (A) 像 部 に は ほとん ど な く (B) +, の 肖 開 部 に 多い が 高度 で な くま た 範囲 も せま 
く 部 で は さら に 軽 度 。 や や 大 き な 不 正 形 濃 楽 核 が 散在 し この 巨核 周囲 また は 一 方 に 赤 系 胞体 が 
塊状 帯状 長 三角 状 に 附 着 し ME の 面影 が 忍 ぼ れる 。 中 等 大 巨核 に な る と 赤 楽 形質 は 少く な り た 
だ 核 と 赤 染 形質 の 細長 い 形 で MF らし さ を 感 ずる の み 。 こ の 中 形 の 延長 核 や 卵 形 核 が 数 個 連 な 
り そ の 両端 に 細長 い 赤 楽 形質 が の び た 像 は 特徴 が ある 。 他 工 の 多 形 像 より は 弱く また 小 部 的 な 
こと は 和 案外 で あっ た し , 多 形 と いう て も ME に 分 化し 損ね た 流産 形 の 巨 C が 散在 する の みろ で , 
他 の エエ C に は 多 形 性 は ほとん ど 出 な い 。 横 紋 像 。 横 紋 検 出 は 判定 上 決定 的 だ が 実際 的 に は な か 
な か むつ か し い 。 (A) 十 以下 の 5 例 で は 少数 に 柴 出 し 得 た の み , 従っ て 紋 像 検出 困難 の 時 は 一 
般 的 に 広く 出る 像 に 特徴 を 求め る が 良い 。 灯 原 (で G) その 他 。 3 例 で の G 像 は 陽 人 性 で (A) + 
(CB) 十 と 攻 像 部 に 相当 量 出 る 。G 出 現 を 特異 祝 で きぬ が 1 特徴 と 見 て 良い 。 脂 肪 は MEF や (B ) 
韻 の TC に は ほとん ど な い 。 校 分 割 は 一 般 に (B) 部 に 中 数 だ が 部 で は 多数 の 例 も ある 。TC 
癌 線維 は 少 い が 細 銀 線維 は 中 数 に 細か く 混 在 する 。 

総括 。 第 2 例 は MS で 第 3, 4 例 も (A) 十 像 が ある 。 第 1・5・6 例 は 相当 難 物 だ が 他 例 の 
(B) 像 と 同 像 な る 外 に いずれ も 少数 だ が 紋 像 を 確認 し た 。 実際 第 1・5・6 例 像 の み だ と 単に 小 
紡 鯉 形 ま た は 円 形 と いう に 止ま る 。 結局 MS が 未 吉 化 する と MEF は 段々 細く 赤 像 不明 と な り 東 
状 部 は 滑 平 筋 東 様 に な る 。 さ ら に 未 分 化 進み (A) 十 , (B) 十 , と な る と 組織 は 粗 開 し ME 
は 散在 し 特異 な 細長 紡 鍵 形 と な る 。 そ の 在 正 膨大 状 が 巨 C 像 と な り 多 形 像 が 出る が この 多 形 性 
は 高度 広 油 で も な い 。 未 分 化 草 で は 粗 開 度 は 弱く な り 中 等 大 卵 形 , 円 形 核 の 細胞 と な り , この 
像 の み で は MS 判定 は で きぬ が 他 部 を 精 検 し て (B) せ 以 上 の 分 化 像 の 共存 で わか る 程度 で あ 
る 。 さ ら に G が 細 小 MF 像 部 に 中 量 以 上 も 出る こと は 判定 上 重要 な 参考 と な る 。 組織 像 と 悪性 
度 判 定 は まな むつ か し い が (B) 世 像 の 多い 第 1, 2 例 は MS, 第 6 例 も MS と いえ る 。 第 5 例 は 
鳩 卵 大 で (B) 時 像 が 相当 ある か 今後 の 経過 を 見 な いと わか ら な い 。 第 4 例 も 組織 像 か ら は M 
S と 思う が 記録 不明 。 第 3 例 は (B) 十 像 が 主 で 再発 は し た が , その 後 の 経過 は 不明 。 分 化 度 
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で 組織 像 は 相違 する が 同じ 分 化 度 だ と 各 例 共通 的 類似 像 で 例 的 大 差 は な い 。MS で 最も 多く 広 
く 出 る の は (A) 十 (B) 十 , せ の 像 で ある 。 成 書 の MS 画 は 多 形 細胞 S 像 が 多い が 多 形 部 は 少 
く は な は だ 高度 で な い 。MS は 未 分 化 に な る 程 C 形 は 小さ く 不 正 円 形状 に な る 。 大 C 性 多 形 C 
S 像 の 広汎 出現 は な い 。 結局 多 形 CS 像 の 著 明 な 〒 は むし ろ MS と は 縁 が 遠い 。 ま た 未 分 化 志 
の 円 形 C S 像 の み で は 判定 困難 で ある 。MS 像 で 未 分 化 征 らち も 多少 の 耐 影 を 残す の は (A)+, 
(B)t+ + の 像 で , また 広く 出 て 相当 特徴 が ある か ら MS 判 定 上 重視 すべ き 像 で あり , さら に 
G 量 多けれ ば 確実 性 は 増す と 思う 。 

Mt = 


太田 邦夫 : 材料 に つい て お 伺い いた し た い 。 和 骨 終 筋 原発 の も の が ふく まれ て いま し ょ うか ? そう いう も 
の も 見 て いた だ きた いと 存じ ます 。 

吉田 富 三 : 患者 の 年 令 を お 教え 願い ます 。 

木村 啓二 : 太田 教授 , 吉田 教授 に 御 答え , 年 令 部 位 等 は すべ て 報告 通り に 御 答 え し まし た 。 私 ども の 例 は 
仁 器 部 に 多かっ た が 咽頭 部 も 2 AT, 咽頭 部 の 腫瘍 で か か る 組織 像 の 者 は 一 応 横 紋 筋 肉腫 を 疑う て 見 る 必 


要 が ある と 思い ます , 





272, チオ ナオ アセト アミ ド 投 与 に より 生 ぜ し 大 黒 ネ ズミ の 
肝硬変 の 組織 学 的 研究 U) 
宮崎 久 臣 , 和田 m, 高柳 稚 


Histological studies of Liver Cirrhosis in White Rats by 
Thioacetamide Feeding 
HISAOMI MIYAZAKI, AKIRA WADA, HIROSI TAKAYANAGI 
(First Section, Department of Pathology, Osaka University Medical School) 


Thioacetamide (CHaCSNH。) was found to be a very effective agent for the control 
of orange decay. Fitzhugh and Rather recently published a successful production 
of liver cirrhosis in white rats by thioacetamide feeding. Our present investiga- 
tion is focussed on the histogenesis of liver cirrhosis by thioacetamide. 

Group A: Each of 15 albino rats, 170g of average weight, was given daily 
subcutaneous injection of 33 mg of thioacetamide per kg body weight, as 0.5% 
solution in isotonic sodium chloride. Groups of animals were sacrificed on 24 hrs., 
48 hrs., 7 days, 11 days and 19 days respectively. The surface of liver was quite 
smooth and was slightly congested. The liver cells were generally swollen and 
the nuclei were enlarged and vesicular. On the other hand, atrophy was observed 
in the central zones of the lobules, where the liver cells were small in size, and 
strands of those cells were disordered. Some of the nuclei were pycnotic and 


some small focal necrosis were noticed. 
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Group B: This group (30 males and 20 females) was fed the basal diet sup- 
plemented with 0.035% thioacetamide during 300 days (Table 1). The body weight 
slightly increased during the first 90 days, then decreased up to the minimum 
for 90-150 days, and then again increased. The highest mortality of rats was 
observed in 80-160 days, corresponding to the stage of minimum body weight. 
Whole process of histological change was classified in 4 grades. 

Grade 1: Histological change of primay stage was similas to that described 
in the group A. 























Table 1. Grade 2: The most characteris- 
Rice Powder 8.1 kg tic change in this stage was proli- 
Casein 1.0 kg feration of small cells in the central 
Brewers Yeast 0.2 kg area of the lobules. This small 
Salt ri 0.4 kg cell had scanty cytoplasm and the 
ee va kg nuclei stained slightly bluish with 
Liver Oil 3.0 
aha 3.5 g hematoxylin. These cells were also- 
increased in periportal area. 
Table 2. 
| Grade-1 Grade-2 | Grade-3 Grade-4 | Total 
1- 50days | 5 0 | 0 0 | 5 
51-100days | 2 馬 0 
101-150days 9 6 | 0 1-8 
151-200days | 2 5 | 3 0 | 10 
201-250days | 1 2 | 1 1 we 
251- days | 0 ER 6 Be 











Grade 3: The fibrous tissue which developed in central and portal areas, 
extended gradually in strands and communicated with each other. On the other 
hand, the epithelial cells of the perilobular bile ducts proliferated and tended to 
form a bile duct adenoma. The lumen was eccentric or irregular in shape, and 
nuclei stained deeper and often showed mitosis. 

Grade 4: The nodules composed of groups of liver cells surrounded by band 
of connective tissue of varying thicknesses were classified in this grade. These 
histological pictures were similrr to those of human cirrhosis. 

The animals were grouped, every fifty days, according to the time .of their 
death. Grade of histological changes in each interval was listed in Table 2. At 
early stage there were no remarkable change, such as Grade 2 or more. In rats 
which survived more than 100 days of treatment, considerable increasing and 
thickening of the reticulum was associated with damage of the parenchyma. The 
changes seen in the liver of the rats which died later than 200 days corresponded 
to a diffuse fibrosis. According to the observation, such transformation of the 
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liver architecture seemed to begin around the central vein. 





273. Ehrlich 腹水 冶 皮 下 移 殖 時 に お ける 肝 細 胞 に つい て 
HA HBB (大 阪 大 学 微生物 病 研究 所 附属 病院 ) 
On Liver Cell Changes after Subcutaneous Transplantation of 


Ehrlich Ascites Carcinoma 
GORO KUSUMOTO 


Ehrlich rk st ARFRNOZMLIL ON Tid, 昨年 報告 し た が , 今回 は 腹水 韻 を 皮下 に 
移植 し た 際 の 肝 細 胞 の 変化 を 細胞 学 的 に 観察 し , この と ころ に 報告 する 次 第 で ある 。 

1. 材料 お よび 研究 方 法 材料 と し て は , 体重 20 瓦 前 後 の 雄 の マウ ス を 用 い , 腹水 瘍 移植 
後 1 週間 の 種 マ ウス の 腹水 0.1 cc (腫瘍 細胞 5x10* 個 /1 cc) 宛 を 無菌 的 に 腰部 友 下 に 移植 し 
た 。 取 材 は いずれ も 12 時 間 空 腹 時 に 行っ た 。 採取 し た 肝 騰 は, 前 回 報告 同様 , Zenker, 10% 
Formalin, Ciaccio, Carnoy, Kolster 液 に て 固定 し , へ マト キシ リン エ オ ジン 染色 , Feul- 
gen 染色 ,。 シヤ ー ル ラ ツ ハ ロー ト に よる 脂肪 染色 , Hotchkiss 法 に よる 多 糖 類 染 色 , ピロ ニ 
ン メ チル グリ ン 染 色 。Heidenhein 鉄 へ て トキ シリ ン に よる ミト ュ ン ドリ ア 染 色 を 行っ た 。 

2. 所 見 移植 後 間もなく Sinusoid の 拡張 が 見 られ る が これ は 間もなく 消 退 する 。 肝 細胞 
索 の みだれ は 15 日 頃 か ら 見 られ る が 著 明 で な い 。 特徴 的 な 所 見 と し て は , 15 日 頃 か ら 核 の 大 
小 の 差 が 著しく な り , 末期 程 著 明 と な る 。 一 般 に 小葉 中 心 部 お よび 周辺 部 の 核 は 小さ い 傾 向 が 
著しい 。 HESARIUVHRIAUL, 移植 後 間もなく 見 られ , その 後 増加 の 傾向 を 示す が 20 
日 項 を 最高 と し て その 後 は 次 第 に 減少 する 。 脂肪 は 移植 直後 より 認め られ , 15 日 前 後 まで は 
ARE UT 小葉 全体 特に 中 間 部 か ら 中 心 部 に 認め られ る 。 初期 に は 焼 脂質 も 存在 する が , 
20 日 頃 よ り は Ciaccio 陽性 物質 は 見 られ ず , 中 性 脂肪 が や や 小さ い 脂 肪 滴 と な っ て 小葉 全体 
に 認め られ る 。30 日 前 後 か ら は 脂肪 が 再び 減少 し , 40 日 頃 以後 に は 脂肪 頸 粒 は ほとん ど 見 ら 
れ た ない 。 多 生類 は 全 例 を 通じ ほとん ど 見 られ な い 。 リポ 核酸 は 5 日 まで は 塊状 また は 粗い 網状 
と し て 全 層 に あら われ , 核 周 が や や 濃 染 する 傾向 あり 。 核 小 体 は この 時 期 か ら す で に や や 大 き 
く 染色 性 は 良好 で ある 。10 日 頃 か ら 塊 状 は 減少 し て , 中 間 部 に 見 られ る 程度 と な り , 15 日 以 
後 は ほとん ど 粗 い 網状 と な る 。 20 日 前 後に は 核 周 に 濃 染 する も の は 少く , 核 小 体 は さら に 大 
きく , BS, か つ 漠 染 す る よ うに な る 。 30 日 以後 に は 中 等 度 綱 状 化 , 湧 墓 状 化 が あら われ , 
中 心 部 お よび 周辺 部 で は 朱 色 性 が 低下 し て いる 。 中 心 部 で は 僅か に 核 周 濃 染 する 細胞 が あり , 
この 細胞 は 一 般 に 核 が 大 きい 。 40 日 頃 に は 染色 性 が 再 に 低下 し , BOS ER DA 
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大 部 分 と な る 。 次 に ミト ュ ン ドリ ア に つい て いえ ば 。 5 日 か ら 大 杜 状 化 が 全 層 に 見 られ 。 中 心 
部 に 僅か に 状 が 見 られ る 。 10 日 前 後 か ら 少し 繊細 に な り 中 心 部 は 糸状 を 主 と し た 村 状 馴 粒 
状 と な る 。20 日 頃 よ り 所 々 に 脂肪 を 持っ た 壊死 細胞 が 見 られ 徐々 に 増加 する 。30 日 頃 , や や 
正常 に 近づく が , 40 日 以後 に は 粗大 上 粒 化 が 起り 日 と と も に 著しく な る 。 

3. um 以上 を 要約 する に , 肝 細 胞 中 の 脂肪 の 出現 な ら び に その 減少 。 リボ 核酸 の 紫色 性 
OVP SOIC, Er, Fh AV EFYUTOMARRARIL, 再 に 肝 細 胞 の 分 裂 像 が 一 時 
的 に 増加 し , また , 消 退 する こと を 合せ 考え る と , 皮 下 腫 瘍 に 対し て 完全 に 遠隔 臓 品 で ある 肝 
臓 が , 腫瘍 に よっ て 明らか に 影響 を 受け , また , 腫瘍 発生 時 に 肝 細 胞 が 相当 な 障 旭 を 受け て い 
る こと を 物語 っ て いる 。 4. 考察 昨年 の 報告 は 。 腹水 韻 の 肝 細 乃 へ の 影響 を 観察 し た も の 
Ch), 従っ て 肝臓 へ 貴 瘍 細胞 が 直接 侵入 する 影響 も 考え られ , 肝臓 は 腫 場 に 対す る 完全 な る 
Bd Rs or, CHICIELFIMNS, 肝臓 は 腫瘍 細胞 直接 の 影響 を 受け て お ら ず , 
前 接 の 影響 に 対す る 肝 細 胞 の 変化 を 観察 し 得 た の で , 体内 随所 の 悪性 腫瘍 発生 時 に お ける 肝 細 
胞 の 細胞 学 的 影響 を 論ずる こと に , ある 程度 の 意義 を 有する も の と 考え られ る 。 な お , 抄録 記 
載 の 実験 は 今回 の 実験 以前 の も ゃ の で あり , 当時 は 今回 より さら に 高 濃度 (10X10cc) の 腹水 

を 皮下 移 征 し た 。 従っ て 腫瘍 の 増殖 も 今回 より 毅 か に 早く , 77 ADS S OITA < PRES 
れ た 。 こ れ に 上 比 し 今回 は マウ ス の 生命 ふる 遥か に 延長 し , 従っ て 腫瘍 に 対す る 肝 細 胞 の 反応 も 確 


実に と ら え られ た も の と 思わ れる 。 両 実験 を 比較 する と , 実験 当時 の 気候 的 差異 も 考え られ る 
か , 肝 細 胞 の 変化 も 今回 は 明らか に 遅延 し て いる 。 従っ て 肝 細 胞 は 腫瘍 発生 より の 時 間 的 影響 


より も る 腫瘍 の 大 いさ に 関係 し て , 変化 を 現 わ す の で は な いか と も 考え られ る 。 こ の 点 , 追究 の 
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274. IR <7 AMC LITT o—-NY y EHRLHTS 
マウ ス の 血液 の 影響 に つい て 
村田 吉郎 , BAER, 橋本 行 男 


The Influence of the Blood of Tumor-bearing Animals on the 
Spleen of the Normal Mice 

YOSHIO MURATA, MASAYO OGATA, YUKIO HASHIMOTO 

(The First Department of Pathology, Osaka University Medical School) 


It is well known that the spleen of tumor-bearing animal is enlarged. The 
authors tried to ascertain the above fact and to study the factor which caused 
the enlargement of the spleen with Ehrlich ascites carcinoma of mice. The male 
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mice weighing from 15 to 25g were employed, but the splenic weight of normal 
mice was so variable with their body-weight that these experiments had been 
done under comparison with control mice at the same time. The tumor-bearing 
animals were obtained by the subcutaneous inoculation of certain number of tumor 
cells, and were sacrificed by decapitation on the 20th day after transplantation. 
Most of the spleen weighed over 0.3g. Normal mice were divided into two 
groups, and received intraperitoneal injection of certain amount of whole blood 
of the tumor-bearing animals and of normal mice respectively, and sacrificed on 
the 7th day after the inoculation. The splenic weight of the former increased 
greatly compared with the latter. Moreover, the blood of the former was injected 
intraperitoneally to normal mice and the same result was obtained (Fig. 1). 

The histological picture of those swollen spleen revealed congestion, namely, 
sinus was remarkably dilated and filled with erythrocytes, and the lymphfollicles 
were atrophic and particularly lymphocytes in the center of those follicles were 
degenerated. There were no remarkable changes in the red pulp except the 
decrease of megakaryocytes in number. 

The blood was inactivated by heating at 60°C for 30 minutes, and was injected 
into peritoneal cavity of normal mice with the result of no enlargement of the 
spleen (Fig. 2). 




















Fig. 1. Splenic weight of mice injected Fig. 2. Splenic weight of mice injected 
intraperitoneally with the blood of normal with untreated blood and inactivated 
mice and that of tumor bearing mice. blood of tumor bearing mice. 
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Fig. 3. Amount of DNA of spleen of mice The amount of desoxy-ribonucleic 
after intraperitoneal injection of blood acid of the spleen of the mice injected 
cells on the 7th day { 

with blood of normal and tumor bear- 
ing animals respectively was deter- 
| blood cell | mined by Schneider's method. The 
| | 

| . serum | 

| latter showed a decreased amount of 

| | DNA in the spleen, but the former did 

| : | not show any change (Fig. 3). This 

| eftect was detected with the blood cells 
| but not with the serum. 

| | In addition, the activity of the liver- 

| 

| 
| 


DNA/100 
mg | 





catalase of those animals were examin- 

| ed every other day for 20 days, and no 

| decrease of the catalase activity was 
| confirmed. 

| | Finally, the authors came to the 

| conclusion that the factor causing the 

| n カーー SEE splenic enlargement may be contained 

gm Weight in the blood cells of the tumor-bearing 

iad animals (perhaps in the erythıocytes), 

and that the agent is presumably ‘“‘ polypeptide ’’, since it is thermolabile, but is 

not considered identical with the ‘‘ Toxohormone’”’. 


RER 








275. FREE PER ER IT OT 
浜 崎 = 雄 
Experimental Induction of Cancer by Feeding with 
Transplantable Tumors 


YUKIO HAMAZAKI 
(Department of Pathology, Okayama University) 





The assumption that a malignant tumor contains a contagious agent and by 
this agent will be caused an infectious tumor through the digestive tract, is made 
already long ago. So for as it is known, however, Bürger and Hayashi were the 
first to make exhaustive experiments on the feeding of transplantable tumor to 
animals, but nevertheless there has been no reported case of successful cancer 
production with this method. Since 1953 we have made many experiments, in which 
animals were fed with 15 kinds of transplantable tumors (see the table) includ- 
ing viral tumors. In these cases the transformation of granulative inflammation 
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っ neoplastic changes has been found to occur in the viscera of the animals. The 
more the neoplastic change increases, the more the inflammatry lesion decreases. 
In these experiments malignant tumors were induced in over 20% of the test cases 
with Yoshida tumor as well as Hirosaki sarcoma, 100% with rabbit myxoma, 
about 35% with Brown-Pearce cancer and 10% with Usubuchi sarcoma. Young 
rats each weighing 50g were fed, while hungry, each about 2g of fresh tumor 
of rat at intervals of 5-6 days. Young rabbits were fed through a stomach 
catheter, each about 5-10 g of fresh homogenate of rabbit tumor. 

Most. characteristic tumor was produced by feeding tests with Yoshida tumor. 
Test animals showed disturbances of labyrinth and sometimes occurred exophthal- 
mus with Harderian gland tumor or hemorrhagic otorrhea on the same side. 
These were symptoms presented when a tumor was formed at skull bases. 
Lymphnodes of the neck, liver, lung, spleen, omentum, dura mater, etc., were 
swollen and neoplastic changes took place diffusely on the reticuloendothelial cells 
and mesothelial cells. 

It has already been reported that the specific agent (HST virus) is always 
capable of being isolated from Yoshida tumor. From the YNT strain which was 
induced by the feeding of Yoshida tumor and from the other 12 tumors (see the 
table) a filtrable agent could be always isolated by the same method used for the 
isolation tests of the HST virus. Various immuno-serological experiments were 
conducted with the above mentioned kinds of filtrable agents. The identity of 
the agents of Yoshida tumor and YNT strain has been established by cross 
immunization tests, but the remaining filtrable agents have their own specificity 
and cross immunization tests were all negative. 

Control experiments were extensively conducted, among which following cases 
were most notable: 1) Tests of feeding boiled Yoshida tumor, fresh normal 
bovine liver, or rat muscle, other experimental conditions being the same as in 
the proper feeding test, gave no abnormal findings. 2) Rats were fed with Yo- 
shida tumor once or repeatedly, subjected to laparotomy immediate after to 12 
hours after the last feeding, received 4 stabs on the gastric wall and 6 on the 
intestinal by means of a 1/2 mm-syringe needle, and had their abdominal wall 
sutured (on 40 cases). It was found, however, that such a simple wounding gave 
rise to no tumor; on the other hand, when a wide area of mucous membrane in 
the stomach was scraped out, a tumor identical with the Yoshida tumor occurred 
in 2 cases out of 17 at the site of wound. It is evident that surviving tumor 
cells were transplanted from the digestive tract to the wounded area; the forma- 
tion of such a pronounced primary tumor as this has never been seen in the 
proper feeding tests with healthy albino rats. 3) Intravenous injection of a 
small number of Yoshida tumor cells produced first a primary lesion in the lung, 


811 











then a metastasis to the viscera; no metastasis was seen to occur intracranially, 
to Harderian gland or to submaillary lymphnodes. 4) Intraperitoneal transplanta- 
tion of a single Yoshida tumor cells, according to Yoshida & Ishibashi, can 
reproduce Yoshida tumor in 55% of the experimental cases. However, intraperito- 
neal inoculation of the contents of the intestinal tract of the feeding test animals 
can produce no tumor at any time after feedings. 





| Cancer | Filtrable | Cross neutralization tests with 
| formation | agent | the tumor agent of 





Yoshida tumor | + | tt Chicken s. B-Pc. Ehrlich c. 
| | Takeda s. Hirosaki s. YNT* 


YNT strain | Ht tt | Yoshida t. Chicken s. B-P c. 
MTK III | + + | 
MTK IV | — | a 
Hirosaki sarcoma | a | tt | Usubuchi s. Takeka s. 
| | Yoshida t.** 
Usubuchi sarcoma | + + Hirosaki s. 
Takeda sarcoma 一 | tt | Usubuchi s. 
Ascites cancer = | = | 
Ehrlich cancer = | RI | Yoshida t. 
Crocker sarcoma 回 | pie | 


Bashford sarcoma 一 
Mammary cancer ーー 

(Yoken strain) 
Rabbit myxoma + 


Brown-Pearce cancer | Chicken s. Yoshida t. YNT. 


| Rous 
| Yoshida t. B-P c. YNT. Rous* 


+ 
+ 





Chicken sarcoma 一 





* A high neutralization occurred 
** A slight non specific neutralization was seen. In the remaining cases the neutraliza- 
tion tests were all negative. 

Conclusion: 1) In view of our control experiments and the results of Bürger’s 
experiment, it can not be possible for the fed tumor cells to pass through the 
intact mucous membrane of the stomach and intestines and cause a transplanta- 
tion. 2) But if there is ulcerous injury of the mucous membrane, transplanta- 
tion of the fed tumor cell occurs. In this case a tumor with characteristics 
completely identical with the original tumor develops at this site. These findings 
are markedly different from the tumors which are developed by making feeding 
tests on quite healthy animals. 3) Among the tumors which are developed 
through feeding tests, filtrable agent peculiar to each tumor can be demonstrated. 
4) As the neoplastic factor in this feeding tests, a subcellular agent including a 
transmissible mutagens, not a tumor-cell itself, could be considered. There is a 
clear-cut discrimination in the chromosomal pattern between the induced new 
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tumor and the original tumor. 5) An entirely new method for experimental 
induction of cancer by feeding malignant tumors to animals has been advanced. 
SZHERFHTRUT X) 





276. ハツ ッ カ ネズ ミ 継 続 移 植 の MTK 肉腫 に お け RERME 
牧野 佐 二 郎 , AR 泰 (北海 道 大 学 理学 部 動物 学 教 還 
A Study of the Chromosomes in the MTK-sarcomas 


Transplanted successively in Mice 
SAJIRO MAKINO, YASUSHI OHNUKI 


異種 移 西 さ れ た 腫瘍 の 運命 を 追求 する 目的 で 。 シロ ネズ ミ (Rattus norvegicus) の 腹水 

GEChHS MTK 肉腫 と MTK IV 腫瘍 を 。 それ ぞ れ ハツ ッ カ ネズ ミ (Mus musculus) 
の 腹腔 中 に 異種 移植 し , 4 一 5 日 目 ご と に 継続 移植 を 重ね , 1, 3, 5, 7, 10, 3, 2 DAB 
槽 世代 に お いて (MTK-I は 10 代目 まで ), 染色 体 数 お よび 染色 体 構成 を 調査 し た 。 ハ ツ カ 
ネズ ミ は DBA, B, D,E の 各 系 統 を 用 い , 染色 体調 査 は 各 世 代 と も , 主として 移 征 後 3 日 目 
の 腹水 を 用 いた 。 標本 作製 は acetic dahlia に よる 水 処理 押し つぶ し 法 に よっ た 。 

MTK 肉腫 T は , 楽 色 体 数 の 変異 は 34 一 42 で , 39 が 最高 の 出現 頻度 を 示し , その 中 に 
FECT 7e 2 個 の 大 形 の Y 型 染色 体 を 含む の が 特徴 で も る が , 異種 移植 の 各 世代 に お いて も , 
ART, BHA 10 世代 に お いて も 何等 変化 が 認め られ な か っ た 。 ま た , MTK IV 腫瘍 に お い 
Th, 染色 体 数 の 変異 は 58~67 で , 出現 頻度 は 60 が 最も 多く , 2 個 の 特に 大 きい Y 型 染色 
体 を 含む の が 特徴 で ある 。 異種 移植 各 世 代 に お いて も 同様 で , 継続 移植 42 代 ( 約 180 日 ) 後 
に お いて る 何等 変化 は 認め られ な か っ た 。 

以上 の こと か ら , ハツ カネ ズミ に 継続 移植 され た MTK 肉腫 に お いて は , 異種 移植 世代 42 
代 を 経過 し た 後 も , 腫瘍 を 形成 する 種族 細胞 (Stemline-cells) の 染 色 体 の 個 有 性 は 何等 の 変 
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化 も うけ な いと いう こと が 結論 され る 。 GOBER ES) 
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277. 冷凍 腹水 肉腫 の 移植 と 染色 体調 査 
牧野 佐 二 郎 , 佐々 木 本 道 , 林 新治 (北海 道 大 学 理学 部 動物 学 教室 ) 
Transplantation of Refrigerated Rat Ascites Tumors, with 


Special Regards to the Chromosomes of Tumor Cells. 
SAJIRO MAKINO, MOTOMICHI SASAKI, SHINJI HAYASHI 


SHAM LU MTK 一 肉 風 移植 後 2 3 日 目 の シ ロ ネ ズ ミ の 腹水 約 0.05 ir 
る ガラ ス 管 内 に 封 信 し , これ を 一 2 一 一 1?C に て 貯蔵 し , 貯蔵 後 1 一 10 日 の 腹水 中 の 細胞 の 形 
態 を 位相 差 顕 微 鏡 を 用 いて 鈴 察 し た 。 一方, この 腹水 を 再び シロ ネズ ミ の 腹腔 内 に 注入 し そこ 
に 生じ た 腹水 星 瘍 の 染色 体 を 調 楼 し た 。 冷 凍 後 1 2 日 で は 及 間 細胞 の 大 部 分 の も の は 健全 で 
ある 。 3-6 日 で は 次 第 に 崩壊 し た 細胞 が 増加 する が , な お 相当 数 の 健全 な 細胞 が みとめ られ 
a. 7-10 日 で は 健全 な 細胞 は ほとん ど な く な り , 大 部 分 の も の が 崩壊 し て いた 。 冷凍 後 1 
2 日 まで に 移植 し た シロ ネズ ミ の 大 部 分 の も の は その 腹腔 内 に 腹水 腫瘍 を 形成 し た が , 7-10 
日 の も の で は 腫瘍 の 形成 は みみ られ な か っ た 。 これら の 腹水 腫瘍 の ほとん どの も の は その 委 色 体 
構成 に お いて 原 腫瘍 と の 聞 に 差違 が な か っ た が , 6 日 間 冷 凍 せ る 吉田 肉腫 の 1 例 に お いて その 
楽 色 体 構成 に 変化 が 起 っ た も の が み ら れ た 。 こ こ に 用 いた 吉田 肉腫 は 吉田 肉腫 の 一 箇 系 で , そ 
の 楽 色 体 基本 数 は 38-39 で あり , その 中 3 個 の 特に 顕著 な 大 型 の V- 型 染色 体 を 含ん で いる 。 
し か る に 冷凍 処理 を し た 1 例 で は 3 個 の 大 型 の V- 型 染色 体 は 1 個 増 加 し て 4 個 と な っ て いた 。 
SH 27 代 に お よん で も この 核 型 は 変ら ちず , その 染色 体 基本 数 は 移植 2 5 代目 まで は 40, 13 


ー27 代 で は 39 で あっ た 。 (文部 省 科学 研究 費 に ょ る ) 





278. 腹水 肉 性 に お ける 転位 の 細胞 学 的 観察 
牧野 佐 二 郎 , 堀 A (北海 道 大 学 理学 部 動物 学 教室 ) 
Some Cytological Observations of the Metastatic Invasion 


in the MTK-sarcoma III. 
SAJIRO MAKINO, SAMUEL H. HORI 


MTK-III 肉腫 細胞 約 6 千 万 個 を ラッ テ の 腹水 中 に 移植 し , non er 
成 過程 を 調査 し , 腹水 中 に お ける 増殖 過程 と 比較 検討 し た 。 ま た , TEM お よび GT-41 に 
ょ る 薬品 処理 に より , 浸潤 部 か どの よ 5 な 変化 を 受け る か を 細胞 学 的 に 調査 し た 。 観察 は 肉腫 
多 植 後 1 日 に 1 頭 宛 の ラッ テ を 殺し , Haid, ホル マリ ン 固 定 , へ マト キシ リン ・ エ テ 
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fecal 














tev, BLOBREACML CH oT. MbRRKS SARL, AREAL 2 A 
の 浸潤 お よび 増殖 過程 が 腹水 中 に お ける それ と 全く 平行 的 で ある と いう こと で あっ た 。 DHA 
度 を 調べ て みる と 両者 は ほぼ 同じ よ うぅ な 値 を 示す 。 ま た , 組織 反応 に お いて も る, 浸潤 部 は 腹水 
と 何 の 変 り も ない 。 さら に 薬品 注射 (TEM) に お いて は , 腹水 中 の 細胞 が 影響 を 受け る 速度 
と 全く 同じ 速度 で 浸潤 部 が 影響 を 受け , TEM 連続 6 回 注射 で 腹水 中 に 肉腫 細胞 が 発見 で き な 
く な る 時 期 に は , 浸潤 部 に も 正常 肉腫 細胞 は 発見 で き な か っ た 。 な お GT-41 の 場合 に は 腹水 
内 の 肉腫 細胞 に 対し て は , ある 程度 の 効果 が あっ た が , 骨 腫 網膜 に 形成 され た 腫瘍 に は 何 の 効 
果 も な く , DASTIHICHL TKS KR bOMMBEnK. Kit, 骨 詩 網 膜 へ の 肉腫 細胞 の 浸 
潤 は 直接 網膜 表面 よ り 行 われ る と い 5 こと , 網膜 内 血管 に 肉腫 細胞 が 初め て 発見 され た の は 移 
植 後 4 日 目 で あっ て , これ ら は 一 鹿 綱 膜 に 入っ た も の が 血管 難 を 通っ て 血 流 に 入っ た も の で あ 
る こと な ど が 観察 され た 。 さ ら に 腫瘍 内 に お ける 壊死 細胞 の 出現 は 内 部 より 超 る の で は な く 外 
周辺 より 超 る こと が 明らか と な っ た 。 (文部 省 科 学研 究 費 に よる ) 





279. 吉田 肉 性 に お ける 亜 系 と 染色 体 
mS fe = BB (北海 道 大 学 理学 部 動物 学 教室 ) 
Chromosomes of Tumor Cells compared between the Sublines 


and the Original Stock of the Yoshida Sarcoma. 
SAJIRO MAKINO 


移植 性 の 腫瘍 に は 同一 起源 の も の の 間 に 多 少 性 状 の 異 っ た 亜 系 を 派生 する こと が あり , HR 
の 染色 体 構成 と 原 系 の それ と の 間 に 変 化 が み ら れ る 。 吉田 肉腫 に お いて も る 現在, 亜 系 の 分 岐 が 
bh, 最近 当 教 室 に お いて も 吉田 肉腫 の 亜 系 と 考え られ る 2, 3 系 の 腫瘍 株 を 入手 する 機会 
を 得 た 。 ま た 最近 水 処理 押 つ ぶし 法 に より 柴 色 体 の 形態 な ら び に 数 に つい て 厳密 な 調査 が 可能 
に な っ た の で , 著者 は この 方 法 に よ っ て 吉田 肉腫 の 亜 系 と 原 系 の 上 染色体 に つい て 詳細 な 調査 を 
行っ た 。 
„ 著者 が 1950 年 か ら 1952 年 に か け て 調査 し た 結果 に よる と , 吉田 肉腫 の 種族 細胞 は 40 前 
ROWE Le その 中 に 特に 台 著 た 大 型 の V- 型 楽 色 休 を 1 個 合 ん で いる の を 特徴 と す 
る 。 最近 水 処 理 法 に よ っ て 楽 色 体 を 詳細 に 形態 分 析 し た 結果 も これ と ほぼ 同様 で あり , FHA 
Ce 。J- 型 お よび 棒状 染色 体 よ りな り , その 中 特に 
RD ょ 大 型 の V-DRERDIIMFELTUIT. RTE HIET L ON RERO REARS 
"系 の それ と 多少 異 り 。 ELM MRMICCELNENK 5 LIME & っ TW. HR 
(GANN, Vol. 47, 1956) 815 











は 岡山 大 学 浜崎 教授 より 分 譲 さ れ た 腫瘍 株 で , FHABORRe ye RAI OMBAICEA 
する こと に より 得 ら れ た も の で あっ て , 染色 体 数 39 を 有する も の が 最高 の 出現 率 ( 約 67%) 
を 示し , 2 個 の 特に 頭 著 な 大 型 の V- 型 染色 体 を 有 し て いた 。 亜 系 B は (その 起源 に つい て は 
不明 で ある が ), Bee 40 を 有する も の が 約 6122 で 最高 の 出現 頻度 を 示し , 亜 系 A と 多少 
異 る 大 型 の V- 型 染色 体 2 個 を 有 し て いた 。 亜 系 C は 同じ く 浜 崎 教授 に より 吉田 肉腫 を 試食 
せ た シ ロ ネ ズ ミ の 腹腔 中 に 生じ た も の で , その 種族 細胞 の 上 染 色 体 基本 数 は 38-39 GH 75%) 
で , 3 個 の 大 型 の V- 型 染色 体 を 含ん で いた 。 さら に 重 系 の 冷 凍 腹水 を 移植 し た も の の 中 か ら 
4 個 の 大 型 の V- 型 染色 体 を 有する 一 亜 系 が 当 教室 に お いて 確立 され て いる (移植 30 A, 1956 
年 7 月 10 日 現在 )。 

以上 の よ うに 亜 系 の 種族 細胞 は それ ぞ れ の 系 統 に 特有 の 楽 色 休 基本 数 と 染色 体 構成 を 有 し て 
原 系 か ら も , 区 別 で きる 。 こ の よう な 重 系 の 分 岐 は 果 代 移植 

処理 に よ っ て 原 系 の 種族 細胞 の ある も の に 遺伝 子 的 変化 が 起 
り , それ が 環境 に 適 店 し た 結果 生じ た も の と 考え られ る 。( 文 部 省 科 学研 究 費 に よる ) 


お り , それ に よ TAN, IE 


m Neato >> > Er EA 
の 過程 に お いて ,。 あ るい は 舌 験 的 
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武田 勝男 
(会 長 ): 閉会 の 御 あ いさ つ を 申 上 げ ま す 。 昨 日 と 本 日 に わた り 第 十 到 回 日 本 癌 学会 総 谷 と どこ お りな く 
すべ て の 演説 。 示説 を 終え て 閉会 致し ます 。 多数 の 演説 , 示説 。 シン ポジ ウム が 各 演 者 の 立派 な 発表 に よ 
っ て 熱心 な 聴衆 に 多大 の 感銘 を 与え きわ め て 成功 神 に 本 学会 が 終了 致し まし た こと は 御 同 訂 に た えま せん 。 
と くに 癌 の 化学 療法 の シン ポジ ウム は 時 代 の 先端 を 行く 好 個 の 題目 で あり まし た た め に 盛り 切れ ぬ 豊 
な 内 容 を も つ 演 者 の 御 報 告 は , 多数 の 会 員 諸氏 に 今更 な が ら 「 閣 化学 療法 」 の 現在 の 困難 性 と 将来 の 希望 
に 対し て 大 き な 感銘 と 示唆 を 与え た と 信ずる も の で あり ます 。 

は る ば る と この 北辺 の 地 に 御 来 往 を 願い な が ら 万 事 不 行 届 で 十分 の お も て な し も で きず 御 満足 を 得 ら れ 
な か っ た 点 が 多々 あっ た と 存じ ます 。 係員 を 代表 し て 深く お わび 致し ます 。 

来年 は 久留 新 会 長 の 下 に 大 阪 で 華々 し く 開催 され る こと と 存じ ます が , 冶 化 学 療法 の 汎 太平 肖 シ ン ポ ジ 
ウム の 開催 日 と の 関係 も あり 第 16 回 日 本 癌 学会 総会 は 秋 10 月 頃 に な る と 存じ ます 。 

その 折 に は 再び 皆々様 に 御 目 に か か れる こと を 楽し み に 致し て お り ま す が ど うか それ まで に 研究 の 方 も 
想 を 新 こ し て より すぐ れ た 御 報告 を 発表 され ん こと を 希 う も の で あり ます 。 

最後 に この 広大 な 会 場 施 設 を 代 与 され 本 会 遂行 に 多大 の 好意 ある 援助 を 賜 わ っ た 自衛 隊 お よび 北部 方 面 
総監 部 の 各位 に 対し て 深い 感謝 の 意 を 表す る も の で あり ます 。 

で は 皆様 ご き げ ん よ 5 。 





wr % 2 & 1 (New Honorary Members) 
7 月 15 日 , HAMLSFFHACHUT, 下記 の 二 氏 を 本 会 名 誉 会 員 に 推薦 し た 。 


株 jE 樹 CShigeki Mori) 
中 有川 az (Satosu Nakagawa) 





次 回 総会 開催 期 に つい て 


第 16 回 日 本 閣 学 会 総会 は 昭和 32 年 10 月 上 旬 に 大 阪 に お いて 開催 する こと に 決 
定 さ れ ま し た 。 演題 申込 み 等 に つい て は いずれ 改め て 御 通 知 致 し ます が , 例年 と 時 期 


7 こ o { 


が 違い ます の で , 念 の た め 予 千 申 上 げ ま す 。 


会 長 久 留 騰 
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主要 内 容 
APF EORR T 
へ モグ ロビ ン の 

比較 生化 学 eg 
NK 2 細胞 質 頼 粒 
リク ニー ン 生 合 成 の 化学 … 

[実験 講座 
核酸 構成 成分 の 分 析 …… 
HB 
代謝 物質 の 微量 分 析 …… 
第 6 回 核酸 シン ポジ ウム 
・ 酵素 の 命名 法 に つい て 
核酸 の 発見 他 学会 だ より 
・ 外 国 女 献 ・ 抄録 等 収載 


er 200 円 (〒16 円 ) 
1 ヵ年 購読 料 1100 円 






MI 東上 下記 旧 語 





om Ti 
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パウ ル ・ カ ラー 著 FIM 
As 判 ・578 頁 ・ 上 製 ・ 定 価 1000 A - 40 


En 

化 + Blu) 
Berge u REE SME 

As 剃 ・282 K+ ES + Effi 550 円 ・〒40 


有機 化学 eo 進歩 * 


東京 大 学 教授 小島 BF 
As 剃 ・300 U - EB - zei 480 9 10M 


酵素 化学 o 進 歩 
5 to Wl 

puns MH 5 博 編 

.160 頁 ・ 上 製 ・ 定 低 280 円 


Dig 


A5 判 ・〒30 


化学 構造 と 薬理 作用 
ーー 改訂 版 一 


PRR a 豊 吉 At 
nk 
実験 有機 化学 1 
[共立 全書 ] 
徳島 大 教授 ・ 理 叶 奥村 A 


AB 3) - 400 買 ・ 上 製 ・ 定 価 750 円 ・〒 4 円 


B6¥)- 3500 - 上 製 ・ 定 価 450 円 ・〒30 円 


PU Ae, 
[共立 全書 


東工 大 教授 ・ 理 呈 Wi 忠夫 着 
B 6 判 ・242 頁 ・ 製 ・ 定 価 330 円 ・〒30 


Ze 


カラー 博士 の 愛 弟 子 た る 訳者 が 
有機 化学 の 教科 書 と し て 最高 の 
権威 ある 原著 1955 年 版 を 訳し た 
LOC, 著者 独自 の 系 統 的 分 類 
法 に より 平 述 1 た 決定 版 。 


(1a 5704 - fi 1000 MR] 


現代 の 化学 は その ルル ゆ る 部 門 に 
わた つて 原子 や 分 子 の 知識 を 必 
要 と する 。 その た め に 和 欠く こと 
の で き な い 方 法 た る 量 理論 を 
最 基本 の 部 分 か ら 語 anf L 
た 関係 学生 ・ 研 究 者 必 備 の 書 。 


前 集 に 続い て 質 草 分 析 計 と その 
利用 法 ・ 軸 流 分 配 法 ・ 有機 化合 
iy» ANPE TT AR ° じ 員 環 化 合 物 ・ 
ステ ロイ ド の 金 合成 ・ ーー の ア 
ルカ ロイ ド の 金 合成 等 9 AK Fr 


9 集 600 円 ・10 集 5200 円 】 


みみ フ ラボ ポ ボブ プロ ガイ イン 3 葉酸 
謎 導体 を 助 酵素 と する 酵素 系 ・ 
ey Ritto 
する 酵素 系 に つい て の 3 編 を 収 
wt, 5 集 の 締 括 り とともに, 
「 酵 素 化学 の 進歩 」 の 完結 編 。 
共立 全書 版 を 新た に 改 計 増補 し 
た も の で , 進歩 閉 し \ 最新 の 成 
上 呆 を と り 入 れ て 医薬 の 化学 構造 
生理 作用 と の 関係 , さら に そ 
の 薬理 作用 を 述べ 作用 機転 を 詳 
ら か に し た 学生 ・ 実務 家 必 携 書 


化学 は 実験 と 遊離 し て は 成立 た 
た な いと の 見 地 か ら > 基礎 知識 と 
実験 と の 知識 を 関連 づけ さら 
に 有機 化学 反応 の 全般 を 理解 せ 

し め る こと に 努力 し た 好 書 。 

【1 巻 50A- 定価 430 円 】 
鈴 媒 の 意義 より は じ ま i) 触媒 の 
反応 速度 ・ 均 一 系 , 不 均一 系 触 
媒 反 応 ・ 触 媒 各 論 ま で わた 9 af 
KL, 7 Tre EG Vee ACL た 技 
術 者 の 参考 書 ま た は KER A 
の 教科 書 と し て 好適 書 で ある 。 
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昭和 31 年 度 は 会 費 1000 円 で す 。 会 員 に は 第 47 巻 (第 1 号 一 4 号 ) を お 送り し ます 。 


送金 先 は 
東京 都 豊島 区 西巣鴨 2 ノ 2615 
財団 法人 FASTA 日 本 冶 学 会 事務 所 
日 本 冶 学 会 の 振替 口座 は 東京 174423 Hos, 
HE GER) O AA 
Hal (S409 5 1441S CH1 GBA) RAL, 日 本 冶 学 会 絵 会 記事 の ほか , 日 本 

の 靖 研 究 の 進歩 を 海外 に 示す べき 原著 を の せま す 。 原著 は 英 壇 を 原則 と し 。 和 文 要旨 を つけ て 
下さ い 図版 は 2 面 ま で 無料 , それ 以上 は 実費 を 頂き ます 。 別刷 は 原著 に 限り 50 部 , その 他 
は 30 部 贈呈 , それ 以上 の 部 数 は 実費 を いた だ きま す 。 


原稿 の 送り 寺 は 


東京 都 豊島 区 西巣鴨 2 丁目 Ma oH DR Ft BB 








昭和 31 年 12 月 20 日 印刷 
昭和 31 年 12 月 25 日 発行 
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東京 都 豊島 区 西巣鴨 2 丁目 電話 池袋 (97) 5186% 5187 


PRD TC HR 3 7 9 res : ms 
電 話 神 田 (29) 2951~3 番 共立 出版 株 式 会 視 


ER A で a £ rege Bi DEE (ea 
TRETEN Binet Ra HET Tne A Sinan 
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